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AUNMAT,

BUENOS AIRES, 18 FEB 2014

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-023903-10-5 del Registro de

la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Medica;

Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BAYER CONSUMER CARE
AG. representado en la Argentina por BAYER S.A solicita la aprobacidn de
nuevos proyectos de rétulos y prospectos para el producto ASPIRINA
PREVENT ME. ASPIRINA PREVENT 100 Y 325 / ACIDO ACETILSALICILICO
forma farmacéutica y concentracion: Comprimidos recubiertos con cubierta
entérica. Comprimidos con cubierta entérica, 100mg y 325mg autorizado por
el Certificado N° 33.575.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable
Ley 16.463, Decreto N°® 150/92 y Disposiciones N9,;5904/96 y 2349/97,

Que a fojas 483 obra el informe técnico favdrable de la Direccién de

Evaluacion de Medicamentos.
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Que se actiia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N

1.490/92 y del Decreto N° 425/10.
Por eilo:

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19, - Autorizase los proyectos de rétulos de fojas 71, 81 y 91 para
Aspirina Prevent ME; 101, 111, y 121 para Aspirina Prevent 100, 131, 141 y
151 para Aspirina Prevent 325 y de los proyectos de prospectos de fojas 62 a
70,72 a 80 y 82 a 90 para Aspirina Prevent ME; 92 a 100, 102 a 110 y 112
a 120 para Aspirina Prevent 100; 122 a 130, 132 a 140 y 142 a 150 para
Aspirina Prevent 325 para la Especialidad Medicinal denominada ASPIRINA
PREVENT ME. ASPIRINA PREVENT 100 Y 325 / ACIDO ACETILSALICILICO
forma farmacéutica y concentracién: Comprimidos recubiertos con cubierta
entérica. Comprimidos con cubierta entérica, 100mg y 325mg propiedad de
la firma BAYER CONSUMER CARE AG. representado en la Argentina por

BAYER S.A anulando los anteriores.
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ARTICULO 29. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado
N© 33.575 cuando el mismo se presente acompanado de la copia autenticada
de la presente Disposiclén.

ARTICULO 3°. - Registrese; girese al Departamento de Registro a sus
efectos, por Mesa de Entradas notifiquese al interesado y hagase entrega de
la copia autenticada de la presente Disposicion. Cumplido, archivese
PERMANENTE.

Expediente N© 1-0047-0000-023903-10-5 /

Dr. OTTO A. ORSINGHER
gg SUB-INTERVENTOR
8 8 ANM.AT,

DISPOSICION No©
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PROYECTO DE ROTULO
ASPIRINA PREVENT
ACIDO ACETILSALICILICO 100 mg
Comprimidos con cubierta enterica
Venta bajo receta industria Argentina

4/10/20/30/50/ 100 comprimidos.

COMPOSICION

Cada comprimido contiene:
AcIdo acetISANCIC 1\v...vrv e et i et et et e et et s e en e e 100,0 MG
y excipientes: celulosa en polvo, almid6n de malz, Eudragit L 30, talco y trietil-citrato.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Ver prospecto adjunto.

Este medicamento no debe utilizarse luego de la fecha de vencimiento.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIROS.
Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

®Marca registrada de Bayer A.G..

Fabricado, en calle 8 entre 3 y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque Industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires por
Bayer S.A., Ricardo Gutiérrez 3652, (B1605EHD), Munro, Bs. As., Argentina.

Director Técnico: José Luis Role, Farmaceutico. '

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeric de Salud.

Certificado N* 33575

Lote: Fecha de vencimiento:

DR oMo,
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PROYECTO DE PROSPECTO

ASPIRINA PREVENT
ACIDO ACETILSALICILICO 100 mg

Comprimides con cubierta entérica

Venta bajo receta Industria Argentina
COMPOSICION

Cada comprimido cantiene:

Acido acetilSalicllico .............vvevris et e e e .. 100,0 MG

en un excipiente de celulosa en polvo, almidén de maiz, Eudragit L 30, talco y trietil-citrato,

ACCION TERAPEUTICA
Antiagregante plaquetario.
Codigo ATC: BO1AC06

INDICACIONES

ASPIRINA PREVENT esta indicada para los siguientes usos:

* Reduccion del riesgo de mortalidad en pacientes con sospecha de infarto agudo de miocardio.

+ Reduccién del riesgo de morbiidad y mortalidad en pacientes con antecedentes de infario de
miocardio,

» Reduccién del riesgo de un primer episodic de Infarto de miocardio en pacientes con factores de
riesgo cardiovascular, p.e]. diabetes mellitus, hiperlipidemia, hipertensién, obesidad, fumadores,
tercera edad.

+ Prevencion secundaria de accidentes cerebrovasculares.

+ Reduccidn de riesgo de ataques isquémicos transitorios (TIA) y accidentes cerebrovasculares en
pacientes con TIA.

» Reduceion de riesgo de morbilidad y muerte en pacientes con angina de pecho estable o inestable.

« Prevencidon de tromboembolias iuego de una cirugia vascuiar o intervenciones, p.ej. PTCA,
endarterectomfa carolidea, shunts arteriovenoscs.

+ Profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares luego de inmovilizaciones
prolongadas, pe. luego de cirugias mayores. '

ACCION FARMACOLOGICA
El 4cido acetilsalicllico pertenece al grupo de los farmacos anfiinflamatorios no esteroides (A/INES) con
propiedades anaigésicas, antipiréticas y antiinflamatorias.

Farmacodinamia; El 4cido acetnlsahgll;gomﬂ Jp. agregacion plaquetaria por bloqueo de la sintesis de
il e 2ctidh%se basa en una inhibicion ireversible de la
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ciclooxigenasa (COX-1). Este efecto inhibitorio es especialmente pronunciado en las plaquetas debido a
que las éstas son incapaces de resintetizar esta enzima. El acido acetilsalicilico puede también tener
otros efectos inhibidores sobre las plaquetas. Por lo tanto se lo puede utilizar para varias indicaciones
vasculares.

Farmacocinética: Luego de una administracidn oral de un corr:primido, el acido acetilsalicilico es
absorbido répida y totalmente en el tracto gastrointestinal. Durante y luego de la absorcion el dcido
acetilsaliciiico es convertido en su metabolito activo principal: el dcido salicilico. Los niveles plasmaticos
maximos son alcanzados luego de 10 — 20 minutos para el dcido acetilsalicilico y en 18 min. a 2 horas
para el dcido salicilico respecfivamente. Debido al recubrimiento acido-resistente del comprimido de
ASPIRINA PREVENT, la sustancia activa no es liberada en el estomago, pero si en el medio alcalino del
intestino. Es por ella que la absorcion del &cido acetilsalicilica en forma de comprimido con recubrimiento
enténico es retrasada 3 - 6 hs. en comparacién con [a absorcion de un comprimido de liberacién normal.
Tanto el &cido acetilsalicilico como el &cido saliclfico se unen a las proteinas plasméticas y se distribuyen
rapidamente por todo el organismo. El &cido salicilico pasa a leche matema y atraviesa‘ la placenta.

El acido salicilico es eliminado principalmente por metabolizacion hepatica; los metabolitos incluyen
acido salicifarico, glucurdnido salicil-fendlico, salicilacil-glucurdnido, dcido gentisico y acido gentisarico.

La cinética de eliminacién del acido salicilico es dosis dependiente; asl como tamblén se encuentra
limitado por [a capacidad de las enzimas hepéticas. Por ello, la vida media de eliminacién varia desde las
2 a 3 hs. a bajas dosis hasta aproximadamente las 15 hs. con altas dosis. El acido salicllico y sus
metabolitos son excretados principalmente por via renal.

Datos preclinicos sobre seguridad

El perfil de seguridad preclinica del 4cido acetilsalicllico se encuentra bien documentado.

En estudios con animales, los salicilatos han causado dafio renal a dosis altas, pero ninguna otra lesion
orgénica.

El efecto mutagénico del &cido acetilsalicilico ha sido ampliamente estudiado in vifro e in vivo, no se ha
encontrado ninguna evidencia relevante de un posible efecto mutégeno. Lo mismo ocurre con los
estudios de carcinogenicidad.

Los salicilatos han mostrado efectos teratogénicos en estudios con animales de diferentes especies.
Se han informado trastomos de implantacion, efeclos embriotéxicos y fetotéxicos y la disminucion de la
capacidad de aprendizaje en los hijos después de la exposicion prenatal.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRAGION

Forma de administracién oral. _

La dosis debe adaptarse en forma individual segun la gravedad de la enfermedad y la respuesta del

paciente,

Salvo otra indicacién médica, se recomienda en adultos la siguiente dosificacion:

« Para reducir el riesgo de mortalidad en pacientes con sospecha de infarto agudo de miocardio. dost
inicial es de 200 a 300 mg administrada tan pronto como se sospeche el IM. La dosis de
mantenimiento eé de 200 a 300 mgAodos los dias hasia 30 dias posterior al infarto. Luego de los 30
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dias deberd evaluarse la posibilidad de continuar con el tratamiento para evitar un nuevo infarto de

miocardio. (En caso de ulilizarse en esta indicacién la aspirina con recubrimiento gastroresisiente,
debera masticarse para lograr una absorcion més rapida),

 Para reducir el riesgo de morbilidad y mortalidad en pacientes con antecedsntes de infarfo de
miocardio, para prevencién secundana de accidentes cerabrovasculares; para reducir el riesgo de
ataques isquémicos transitorios (TIA); para reducir el riesgo de morbilidad y muerte en pacienfes con
angina de pecho estable o Inestable; para prevencién de fromboembofias luego de una cirugla
vascular o intervenciones: 100 a 300 mg por dia.

* para reducir el riesgo de un primer episodio de infarto de miocardio en pacientes con factores de
riesgo cardiovascular y para profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares luego
de inmovilizaciones prolongadas: 100 a 200 mg por dia o 300 mg dia por medio.

Los comprimidos gastroresistentes deben ser consumidos preferentemente antes de las comidas con
abundante agua,
Para conservar la caracteristica de gastroresistencia, el comprimido no debera masticarse.

CONTRAINDICACIONES

« Ulcera péptica activa.

+ Diatesis hemorragica. : ‘

= Hipersensibilidad al 4cido acetilsalicilico, a salicilatos, o a algin ofro componente de este producto
(ver: Excipientes).

+ Antecedentes de asma inducido por la administracion de salicilatos o sustancias con una accion
similar, en especial drogas antiinflamatorias no esteroideas.

+ Combinacién con metotrexate en dosis de 15 mg por semana o més (ver “Inferacciones”).

» Ultimo trimestre de embarazo (ver: “Embarazo y Lactancia™.

» Insuficiencia renal severa. '

« Insuficiencia hepatica severa.

» Insuficiencia cardiaca severa.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES _

» Hipersensibilidad a |os analgésicos y a agentes antiinflamatorios / antirreumaticos y en presencia
de otras alergias: en pacientes con enfermedades alérgicas (p. ej. fiebre de heno, miltiples polipos
nasafes, urticaria) o con asma bronguial o enfermedades respiratorias cronicas, el acido acetilsalicllico
puede precipitar un broncoespasmo e inducir ataques de asma u otras reacciones de hipersensibilidad
(reacciones cutaneas, prurito, urticaria).

» Debido al efecto Inhibltorio sobre la agregaclon plaquetaria que persiste por varios dias lueg) de
su administracion, el acido acetilsalicilico tiende a aumentar las hemorragias durante y luego \fe
operaciones qurrurglcas {incluyendo cwugias menores, p.ej. extracciones dentales). EI paciente de
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+ El buprofeno puede interferir con el efecto inhibitorio dei &cido acetilsallcllico sobre ia

« Tratamiento conjunto con anticoagulantes (ver: “Interacciones”).

agregacion plaquetaria. El paciente deberd advertir al médico cuando esté bajo terapia con écido
acetilsalicilico y deba tomar ibuprofeno. .

« Ep pacientes que sufren de graves deficlencias de la giucosa-6-fosfato deshidrogenasa
(GEPD), el acido acetilsalicllico puede inducir hemolisis 0 anemia hemolitica. Los factores que pueden
aumentar el riesgo de hemolisis son, por ejemplo dosis altas, fiebre o infecciones agudas.

» Adosis bajas, el 4cido acetilsalicilico reduce la excrecion del acido drico. Esto puede
favoreces la aparicién de gota en pacientes predispuestos.

+ Antecedentes de tiicera gastrﬁintestinaf incluyendo Ulceras crénicas o recurrentes o antecedentes
de hemorragias gastrointestinales.

» Dano de funcién renal . Los pacientes con insuficiencia renal o en pacientes con trastornos en la
circulacion cardiovascular {por ejemplo, la enfermedad vascular renal, insuficiencia cardiaca congestiva,
deplecitn de volumen, cirugia mayor, sepsis o grandes eventos hemorragicos) el &cido acetilsalicilico
puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal y falla renal aguda.

» Ajteracién de ia funcién hepética

« Los productos medicinales que contengan acido acetiisalicilico / aspirina no deben ser
utilizados en nifios y adoiescentes menores de 16 afios que fengan enfermedades virales, con o
sin fiebre sin consultar al médico. Existe el nesgo de que ciertas enfermedades virales, como influenza
A, B y varicela puedan provecar el sindrome de Reyé, una patologia rara perQ severa que requiere una
intervencion médica inmediata. Datos estadisticos y epidemioclégicos no han podido probar ni descartar
que la aspirina sea [a causa del sindrome de Reyé, ya que otros agentes han sido asociados también a la
aparicion del mismo. Los vomitos persistentes pueden ser un signo del Sindrome de Reyé.

INTERACCIONES:

Metotrexate: Contraindicado cuando es usado a dosis de 15 mg o mas por semana. Hay un
incremento en la toxicidad hematolégica de metotrexate (los agentes antiinflamatorios en general
disminuyen' el clearance renhal de metotrexate y los salicilatos provocan un desplazamiento del
metotrexate de su unidn a las proteinas plasmaticas).

Se requiere tener precauclones cuando es usado con dosis menores de 15 mg de metotrexate por
semana.

ibuprofeno: ia administracién concomitante de ibuprofeno antagoniza la inhibicion irreversible de ia
funcion plaquetaria inducida por el 4cido acetilsalicliico. El tratamiento con ibuprofeno de pacientes con
alto riesgo cardiovascular limita el efecto cardioprotector del 4cido acetilsalicilico.

Anticoagulantes, tromboliticos/otros inhibideres de la agregacion plaguetariathemostasis: se incrementa

el riesgo de hemorragias.
Uricosiiricos, tales como benzbromarone, probenecid: disminucién del efecto uricosurico (
competencia con la eliminacién tubuiar renal del 4cido drico).

Ctros antiinflamatorios no esteroides mas saljcllatos en dosis altas: debido a efecto sinérgico

un mayor riesgo de ulceras y de hemorragiag ggsprointestinales. o “‘; “ .
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Inhibidores Selectivos de Recaptaclén de Serotonina (ISRS): debido a un posible efecto sinérgico
existe un mayor riesgo de hemorragias gastrointestinales altas.

Digoxina: aumenta la concentracién de digoxina debido a una disminucién de la excrecién renal.
Antidiabéticos, p. ej. insulina, sulfonilureas: altas dosis de 4cido acefilsalicilico provocan un
incremento de los efectos hipoglucémicos debido a la accién hipOgIL:cémica del 4cido acefilsalicilico y el
desplazamiento de |a suifonilurea de su unién a las proteinas plasmaticas.

Diuréticos en combinacién con el dcido acetilsalicilico en dosis altas: disminucién de la filtracién
giomerular por disminucion de Ia sintesis renal de prostaglandinas. .
Glucocorticoides sistémicos, excepto hidrocortisona utilizados como terapia de reempiazo en la
enfermedad de Addison: debido al aumento de la eliminacion de salicilatos por ios corticoides se
registran bajos niveles de salicilatos durante ei tratamiento con corticoides y existe un riesgo de
sobredosis por salicilatos cuando el tratamiento es interrumpido.

Inhibidores de la Enzima Convertidora de la Angiotensina (ECA) mds salicilatos en dosis altas:
disminucién de ia filtracién giomeruiar por inhibicién de ias prostagiandinas vasodilatadoras. Ademas
disminucién del efecto antihipertensivo. '

Acido Valproico: aumento de la toxicidad del 4cido vaiproico debido a un despiazamiento de los sitios
de unién a las proteinas.

Alcohol: se aumenta ei dafio a la mucosa gastrointestinal y ei iempo de sangrado debido al efecto
aditivo dei 4cido sailcliico y &l aicohal,

Embarazo y Lactancia:

Embarazo: La inhibicién de ia sintesis de las prostaglandinas puede afectar adversamente al embarazo
y/o al desarrollo embriofetal. En algunos estudios epidemioigicos se ha asociado el uso de salicilatos
durante os primeros meses de embarazo con un aumento en el riesqgo de abortos espontaneos y
maiformaciones .

Se estima que e! riesgo es mayor con ef aumento de la dosis y con la duracién de Ia terapia. Segun los
datos disponibles no hay evidencia que ia administracién de acido acetilsalicilico esté relacionada con el
aumento dei riesgo de abortos espontaneos. Los datos epidemiologicos disponibles para el acido
acetiisalicllico respecto a malformaciones no son consistentes pero no puede excluirse que exista un
mayor riesgo de gastrosquisis. Un estudio prospectivo con exposicion durante el embarazo temprano
{mes 1 a 4) de aproximadamente 14.800 madres/hijos no ha mostrado incremento alguno en ei Indice de
malformaciones.

Estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva.

Los saliciiatos deben ser tomados durante el primero y segundo trimestre de embarazo s6lo luego de
evaluar estrictamente los riesgos y beneficios de su administracidn. Si se administra medicacion
conteniendd &cido acelilsaiicilico a mujeres que infentan concebir o durante el primero o segundo

trimestre de embarazo debera mantenerse la dosis y duracién de la medicacién lo més baja posible.

La administracion de inhibidores de la sintesis de prostaglandinas en los Ultimos tres meses de gestac
puede exponer al feto a toxicidad cardiopulmonar con cierre prematuro del ductus arterioso
hipertensién puimonar; a una disfuncién renal con progresion a una faila renai con oligo-hidroamniosis y,
4 la madre e hijo {al final de la gestacidn)'a uha posibie proiongacion del tiempq de .s,ggg;gqq _jifbido
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efecto antiagregante que puede ocurrir incluso a muy bajas dosis; a una inhibicién de ias contracciones
uterinas que pueden provocar un atraso o prolongacion del trabajo de parto. En consecuencia, el acido
acetilsalicico esta contraindicado durante el tercer trimestre de embarazo. |

Lactancia: Los salicilatos y sus metabolitos pasan a leche materna en pequefias cantidades. Dado que
no se han observado efectos adversos en el hifio luego de un uso oc;asional no es usualmente necesario
interrumpir el amamantamiento. Sin embargo ante una administracion regular o de altas dosis debera
discontinuarse la alimentacién por pecho.

Efectos sobre fa capacidad para conducir y utilizar maguinas:

No se han observado efectos hasta el momenta.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas a medicamentos (RAM) enumeradas a continuacién se basan en informes

espontaneos posicomercializacién con todas las formulaciones de aspirina de administracién oral,

incluyendo tratamientas & corto y largo plazo, por lo que una clasificacion de acuerdo con lzs categorlas

CIOMS Hll de frecuencia no es pertinente.

* Trastornos del sistema inmunitario: reacciones de hipersensibilidad con las respectivas
manifestaciones clinicas y de faboratorto: sindrome de asma, reacciones leves a moderadas que
puedan afectar a la piel, vias respiratorias, tracto gastrointestinal y sistema cardiovascular,
incluyendo sintomas como ser sarpullido, urticaria, edema, prurito, rinitis, congestion nasal,
insuficiencia cardiorrespiratoria y muy raramente reacciones severas, incluyendo shock anafilactico.

* Trastornos gastrointestinales: trastornos frecuenfes del tracto gastrointestinal bajd y altg, asf como
signos y sintomas de dispepsia, dolor abdominal y gastrointestinal, raramente trastornos como ser:
inflamacion gastrointestinal, Ulcera gastrointestinal que puede evolucionar muy raramente a una
tulcera gastrointestinal sangrante y perforacién con los correspondientes valores de laboratorio y los

caracteristicos signos clinicos y sintomas.
¢ Trastornos hepatobiliares: se han reportado casos aislados y transitorios de alteraciones de ia
funcion hepética (incremento de las fransaminasas). '

¢ Trastornos de la sangre y del sistema linfitico: debido al efecto inhibitorio sobre la agregacién
plaquetaria, el acido acetilsalicllico puede ser asociado con un riesgo aumentado de sangrados. Se
han observado sangrados, como ser hemorragias perioperatorias, hematomas, epistaxis, sangrados
urogenitales y gingivales. Se han informado episodios raros a muy raros de sangrados severos,
como ser hemorragia del fracto gastrointestinal, hemorragia cerebral (especialmente en pacientes
con hipertenisién no controlada y/o con administracién concomitante de agentes articoagulantes) que

pueden ser, en casos aislados, fatales.
- Las hemorragias pueden provocar anemias agudas y crénicas secundarias a hemorragias/anemia
ferropénica (debido p.ej. a microsangrados ocultos) con los correspondientes valores de laboratorio
los caracteristicos signos clinicos y sintomas, tales como astenia, paiidez, hipoperfusion.

Se ha reportado hemolisis y anergiQ,@ Soljticg en paclentes con formas graves de deficiencia de

glucasa-6-fosfato (GBPDY! = "1 Je g T P T T
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* Trastomos del sistema nervioso: mareos y tinnitus son signos indicalivos de sobredosis.

¢ Trastornos renales: se han reportado casos de alteracion de la funcién renal e insuficiencia renal
aguda.

SOBREDOSIFICACION

Toxicidad por salicilate: {>100 mg/kg/dla durante mas de 2 dias pueden provocar toxicidad) pueden ser
provocadas por sobredosificacién terapéutica crénica y por intoxicaciones agudas {sobredosis} que
pueden llegar a ser fatales, desde ingestiones accidentales en nifios hasta intoxicaciones incidentales.

La intoxicacién crénlea de salicilato puede ser insidiosa con signos y sintomas no especificos.

La intoxicacion crénica leve con salicilato ocurre generalmente solo luego de dosis repelidas altas. Los
sintomas inchsyen vértigo, mareos, tinnitus, sordera, transpiracién, nausea y vomitos, cefalea y confusion
que pueden ser controlados reduciendo [a dosis. Tinnitus puede ocurrir con concentraciones en plasma
de 150 a 300 microgramos/m!. Reacciones més severas pueden ocurrir a concentraciones superiores de
300 microgramos/ml.

La principal caracteristica de fa intoxicacion aguda son las alteraciones severas del equilibrio acido-
base que pueden variar segin la edad y el grado de intoxicacién, La manifestacion mas comuon en un
nific es la acidosis metabdlica. La severidad de la intoxicacion no puede ser estimada solo por la
concentracion en plasma. La absorcion del &cido saliclico puede estar disminuida debido a la
disminucién del vaciamiento géstrico, a la formacién de concreciones en el estbmago o como resultado
de la ingestion de preparados gastroresistentes. El manejo de las intoxicaciones por acido salicllico se
efectia de acuerdo al tiempo transcurrido, al grado de intoxicacidn y a los sintomas clinicos que se
presenten y segln las técnicas estandar de manejo de las intoxicaciones. Las medidas mas usadas son
aquellas que aceleran la excrecién de la droga, asi como también la restitucion de los electrolitos y el
metabolismo 4cido-base. ‘

Debido a la complejidad de los efectos fisiopatolégicos de la intoxicacionpor salicilato se pueden
mencionar las siguientes observaciones de signos/sintomas y reportes de estudios:

Observaciones de Medidas terapéuticas
SIGNQS Y SINTOMAS Estudios 7 i
Intoxicacion leve a ' Lavado géstrico, administracién
moderada repetida de carbdn activada,
diuresis alcalina forzada.
Taquipnea, hiperventilacién, | Alcalosis, alcaluria Marejo hidrico y de electrolitos

alcalosis respiratoria

Diaforesis
Ndusea, vémitos

Lavado gastrico, administracion

Intoxicaclén moderada a repetida de carbon activado,
severa diuresis alcalina forzada.
hemodidlisis en casos severos
Alcalgsis respiratoria con Acidosis, aciduria Manejo hidrico y de eiectrolitos
acidosis metabdlica.
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Fiebre Manejo hidrico y de electrolitos

Respiratorio; desde
hiperventilacién, edema

pulmonar ne cardiogénico

hasta paro respiratorio,

asfixia )

Cardiovascular: desde p.gj.: presidn arterial,

disrritmias, hipotension hasta | alteracion del ECG

paro cardiovascular.

Perdida de fluidos y p.ej.: hipocalemia, Manejo hidrico y de electrolitos
electrolitos: deshidratacién, | hipematremia,

oliguria a falla renal. hiponatremia, funcién

renal alterada.

Deterioro del metabolismo de | Hiperglucemia,
la glucosa, cetosis hipoglucemia
{especialmente en nifios)

Valores aumentados de

cetonas
Tinnitus, sordera
Gastraintestinal: Sangrado Gl
Hematolbgico: desde p.ej.. prolongacién PT,

inhibicion de la agregacion hipoprotrombinemia
plaguetaria hasta
coagulopatia

Neuroidgicos: encefalopatia
toxica y depresion del SNC
con manifestaciones desde
letargia, confusidn hasta
coma y ataques epilepticos.

Ante Ja eventualidad de una sobredosificacion, concusrir al hospital mds cercano o comunicarse con los

centros de toxicologia:
« Hospital de Pediatria Ricardo Gutiémrez: (011) 4962-8666/2247.

¢ Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.
o Centro de Asistencia Toxicolégica La Plata - Tel (0221) 451-5555

PRESENTACION
Envases con 4, 10, 20, 30, 50 y 100 comprimidos.

MANTENER LEJOS DEL ALCANCE DE LOS NIROS.
Conservar los comprimidos en el envase original,
Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.
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Fabricado, en calle 8 entre 3 y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque Industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires, por
Bayer S.A,, Ricardo Gutiérrez 3652, (B1605EHD), Munro, Bs. As., Argentina.

Director Técnico: José Luis Role, Farmaceutico.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 33575

Version: CCDS v5

revisién:
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PROYECTO DE ROTULO

p

ASPIRINA PREVENT 325
ACIDO ACETILSALICILICO 325 mg

Comprimidos con cubierta entérica *

Venta bajo receta Industria Argentina
COMPOSICION

Cada comprimido contiene:

Acido acetilSaliCICO .......cvveeer e et cevereen . 325,0 mg

y excipientes: celulosa en polvo, almidén de maiz, Eudragit 1. 30, talco y trietil-citrato.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Ver prospecto adjunto. '

PRESENTACION
Comprimidos con 325 mg, envases con 10, 20, 30, 50 y 100 comprimidos.

Este medicamento no debe utilizarse luego de la fecha de vencimiento.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

®Marca registrada de Bayer A.G..

Fabricado, en calle 8 entre 3 y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque Industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires

por Bayer S.A,, Ricardo Gutiérrez 3852, (B1605EHD), Munro, Bs. As., Argentina.
Director Técnico: José Luis Role, Farmaceéutico.

Especiatidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N® 33575
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PROYECTO DE PROSPECTO

ASPIRINA PREVENT 325
ACIDO ACETILSALICILICO 325 myg

Comprimidos con cubierta entérica
Venta bajo receta Industria Argentina

COMPOSICION

Cada comprimido contiene:

ACIHO BCEHISANCINEO «1evveveerereeeee e irt et cesvervraes e e ene e ten cen e ses ebtaesns enenecermesenes 325,0 MG
en un excipiente de celulosa en polvo, almidén de maiz, Eudragit L, talco y trietil-citrato .

ACCION TERAPEUTICA
Antiagregante plaquetario.
Céodigo ATC: BO1AC06

INDICACICNES

ASPIRINA PREVENT esta Indicada para los siguientes usos:

« Reduccion del riesgo de mortalidad en pacientes con sospecha de infarto agudo de miocardio.

« Reduccion del riesgo de morbilidad y mortalidad en pacientes con antecedentes de infarto de
miocardio.

» Reduccion del riesgo de un primer episcdio de infarto de miocardio en pacientes con factores de
riesgo cardiovascular, p.ej. diabetes mellitus, hiperiipidemia, hipertension, obesidad, fumadores.
tercera edad.

» Prevencidn secundaria de accidentes cerebrovasculares.

» Reduccién de riesgo de ataques isquémicos transitorios {TIA) y accidentes cerebrovasculares en
pacientes con TIA.

« Reduccidn de riesgo de morbilidad y muerte en pacientes con angina de pecho estable o
inestable.

+ Prevencién de tromboembolias luego de una cirugla vascular o intervenciones, p.ej. PTCA,
endarterectomia carotidea, shunts arteriovenosos. |

» Profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares luego de inmovilizaciones
prolongadas, pe. luego de ciruglas mayores.

ACCION FARMACOLOGICA
El 4cido acetilsalicllico pertepece al grupo de los tarmacos antiinflamatorios no esteroides (AINES)
y:dhtiififlamatorias.

.
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Farmacodinamia: E| acido acetilsalicilico inhibe la agregacion plaquetaria por bloqueo de la sintesis
de tromboxano A2 en las plaquetas. Su mecanismo de accién se basa en una inhibicion irreversible
de la ciclooxigenasa (COX-1). Este efecto inhibitorio es especialmente pronunciado en las plaguetas
debido a que las éstas son incapaces de resintetizar esta enzima. El acide acetlsalicilico puede
también tener otros efectos inhibidores sobre las plaquetas. Por o tanto se lo puede utllizar para
varias indicaciones vasculares.

Farmacoceinética: Luago de una administracion oral de un comprimido, el dcido acetilsaliclico es
absorbido répida y totaimente en el {racto gastrointestinal. Durante y iuego de la absorcién el acido
acetilsaliclico es convertide en su metabolito activo principal: el acido salicllico. Los niveles
plasmaticos maximos son alcanzados luego de 10 — 20 minutos para el acido acefiisalicilico y en 18
min. a 2 horas para el acido salicilico respectivamente. Debido al recubrimiento écido'—resistente del
comprimido de ASPIRINA PREVENT, fa sustancia activa no es liberada en el estomago, pero sl en el
medio alcalino del intestino. Es por ello que la absorcién del acido acetilsalicilico en forma de
comprimido con recubrimiento entérico es retrasada 3 - 6 hs. en comparacion con {a absorcion de un
comprimido de liberacion normal.

Tanlo el 4cido acetilsalicilico como el acido saliclico se unen a las proteinas plasmaticas y se
distribuyen rapidamente por todo el organismo. El 4cido salicilica pasa a leche materna y atraviesa la
placenta,

El 4cido saliciiico es eliminado principaimente por metabolizacion hepatica; los metabolitos incluyen
acido salicligrico, gilucurénido salicil-fendlico, salicilacil giucur6nido, acido gentisico y acido
gentisirico. |

La cinética de eliminacion del acido salicilico es dosis dependiente; asi como también se encuentra

limitado por la cabacidad de las enzimas hepaticas. Por ello, la vida media de eliminacion varia desde

las 2 a 3 hs. a bajas dosis hasta aproximadamente las 15 hs. con altas dosis. €l acido salicilico y sus
metabolitas son excretados principaimente por via renai.

Datos preclinicos sobre sequridad

El perfil de seguridad preclinica del 4cido acetilsalicilico s encuentra bien documentado.

En estudios con animales, los salicilatos han causado dafio renal a dosis altas, pero ninguna otra
lesion organica. f

El efecto mutagénico del &cido acetilsalicllico ha sido ampliamente estudiado in vitro e in vivo, no se
ha encontrado ninguna evidencia relevante de un posible efecto mutageno. Lo mismo ocurre con ios
estudios de carcinogenicidad.

Los salicilatos han mostrado efectos teratogénicos en estudios con animales de diferentes especies.
Se han informado trastornos de implantacion, efectos embriotéxicos y fetotdxicos y la disminucién de
la capacidad de aprendizaje en los hijos después de la exposicion prenatal,
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La dosis debe adaptarse en forma individual segin la gravedad de la enfermedad y la respuesta del

paciente.

Salvo ofra indicacion médica, se recomienda en adultos la siguiente dosificacion:

+ Para reducir el riesgo de mortalidad en pacientes con sospecha de infarto agudo de miocardio:
326 mg por dia. La dosis de mantenimiento es de 325 mg todos Ic;s dias hasta 30 dias posterior al
infarto. Luego de los 30 dias deberd tenerse en cuenta la terapia adicional suministrada para evitar
un nuavo infarto de miocardio.

» Para reducir el riesgo de morbilidad y mortalidad en pacientes con antecedentes de infarto de
miogardio, para prevencion secundana de accidentes cerebrovasculares; para reducir el riesgo de
ataques isquémicos transitorios (TIA) ; para reducir el riesgo de morbilidad y muerte en pacientes
con angina de pecho estable o inestable; para prevencién de fromboembolias !uego.de una cirugla
vascular o intervenciones. 325 mg por dla.

s para reducir el riesqo de un primer episodio de infarto de miocardio en pacientes con factores de
flesgo cardiovascular y para profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares
lvego de inmovilizaciones prolongadas: 325 mg dia por medio.

Los comprimidos gastroresistentes deben ser consumidos preferentemente antes de las comidas con

abundante agua.
Para conservar la caracteristica de gastroresistencia, el comprimido no debera masticarse.

CONTRAINDICACIONES

« Ulcera péptica activa

» Diatesis hemorragica.

» Hipersensibilidad al &cido acetilsalicilico, a salicilatos, o a algin otro compenente de este producto
(ver: Excipientes).

» Antecedentes de asma inducido por la administracién de salicilatos ¢ sustancias con una accién
similar, en especial drogas antiinflamatorias no esteroideas.

« Combinacién con metotrexate en dosis de 15 mg por semana 0 mAs (ver “/nferacciones”).

« Uitimo trimestre de embarazo {ver, *Embarazo y Lactancig”).
+ Falla renal severa.

+ Falla hepatica severa.

+ Falla cardiaca severa.

ADVERTENGIAS Y PRECAUCIONES
» Hipersensibilidad a los analgésicos y a agentes antiinflamatorios { antireumaticos y en
presencia de ofras alergias: en pacientes con enfermedades alérgicas (p. ej. fiebre de heno, miltiples®
pélipos nasales, urficaria) o con asma bronquial o enfermedades respiratorias crénicas, el acido
acetilsalicllico puede precnpltarun-broncoespasmo e inducir ataques de asma u ofras reacciones de
hipersensibilidad (reaeeaonegrcu.téaeas» prunto urtige
EAANMASY
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* Debido al efecto inhibitorio sobre la agregacion plaquetaria que persiste por varios dias luego
de su administracion, el acido acetilsalicllico tiende a aumentar las hemorragias durante y luego de
operaciones quirdrgicas (incluyendo cirugias menores, p.ej. extracciones dentales). El paciente debe
consultar con su médico acerca del uso de acido acetilsaliclico,

* Tratamiento conjunto con anticoagulantes (ver: “Interaccicmés').

« El ibuprofeno puede interferir con el efecto inhibitorio del icido acetilsalicliico sobre 1a
agregacion piaquetaria. E| paciente debera adveriir al méadico cuando esté bajo terapia con &cido
acetilsalicilico y deba tomar ibuprofeno.

* en pacientes que sufren de graves deficlencias de la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa
{GBPD), el 4cido acetilsalicllico puede inducir hemdlisis o anemia hemolitica. Los faclores que pueden
aumentar el riesgo de hemdlisis son, por ejemplo dosis altas, fiebre o infecciones agudas.

* Adosis bajas, el 4cldo acetilsalicilico reduce la excrecién del acido arico. Esto puede
favorecer la aparicion de gota en pacientes predispuestos.

« Antecedentes de Gicera gastrointestinai incluyendo Ulceras crénicas o recurrentes o
antecedentes de hemorragias gastrointestinales.

» Dafio de funcion renal y hepdtica. Los pacientes con insuficiencia renal o en pacientes con
trastomos en la circulacién cardiovascular (por ejemplo, la enfermedad vascular renal, insuficiencia
cardiaca congestiva, deplecidn de volumen, cirugla mayor, sepsis o grandes eventos hemorragicos)

el acido acetilsalicilico puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal y falla renal aguda.

+ Los productos medicinales que contengan 4cido acetilsaliciiico / aspirina no deben ser
utilizados en nifios y adolescentes menores de 16 afios que tengan enfermedades virales, con
o sin fiebre sin consultar al médico. Existe el riesgo de que ciertas enfermedades virales, como ser
influenza A By variceia provocar ¢l sindrome de Rey, una patologia rara pero severa que requiere
una intervencién médica inmediata, Datos estadisticos y epidemiolégicos no han podido probar ni
descartar que la aspirina sea la causa del sindrome de Rey#, ya que ofros agentes ham sido
asociados también a la aparicién del mismo. Los vémitos persistentes pueden ser un signo del

Sindrome de Reyé.

INTERACCIONES:

Metotrexate: Contrzindicado cuando es usado a dosis de 15 mg o més por semana. Hay un
incremento en la toxicidad hematolégica de metotrexate (los agentes antiinflamatorios en general
disminuyen €l clearance renal de metotrexate y los salicilatos provocan un desplazamiento del
metotrexate de su unién a las proteinas piasmaticas).

Se requiere tener precauclones cuando es usado con dosis menores de 15 mg de metotrexate
por seémana. _

Ibuprofena: la administracién concomilante de ibuprofeno antagoniza la inhibicion irreversible de la
funcion plaguetaria induclda por el &cido acetilsalicllico. El tratamiento con ibuprofeno de pacientes
con atto riesgo cardiovascular limita ¢| efecto cardioprotector del 4cido acetilsalicifico.
Anticoagulantes, tromboliticosfotros inhibidores agregacion plaquetaria‘hemostasis: se

incrementa €l riesgo de hemorragias.
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Uricosiricos, tales como benzbromarone, probenecid: disminucién de! efecto uricostrico (por
competencia con la eliminacion tubular renal dei dcido urico).

Otros antiinflamatorios no esteroides mas salicilatos en dosis altas: debido a efecto sinérgico
existe un mayor riesgo de llceras y de hemorragias gastrointestinales.

Inhibidores Selectivos de Recaptacion da Serotonina (ISRS): deb‘ido a un posible efecto sinérgico
existe un mayor riesgo de hemorragias gastrointestinales attas.

Digoxina: aumenta la concentracién de digoxina debido a una disminucion de la excrecion renal,
Antidiabéticos, p. e). insuiina, sulfonilureas: altas dosis de acido acefilsalicllico provocan un
incremento de los efectos hipeglucémicos debido a la accion hipoglucémica del acido acetilsalicllico y
¢l desplazamiento de la sulfonilurea de su unién a las proteinas plasmaéticas.

Diurétlcos en combinacion con ei dcido acetilsaiicilico en dosis aitas: disminucion de la filtracion
glomerular por disminucion de la sintesis renal de prostaglandinas. '
Glucocorticoides sistémicos, excepto hidrocortisona utilizados como terapia de reemplazo en
la enfermedad de Addison: debido al aumento de la eliminacién de salicitatos por los corticoides se
registran bajos niveles de salicilalos durante el tratamiento con corticoldes y exisle un riesgo de
sobredosis por salicilatos cuando el tratamiento es interrumpido,

inhibidores de la Enzima Convertidora de ia Angiotensina (ECA)} mas salicilatos en dosls altas:
disminucién de la filiracién glomerular por inhibicién de las prostaglandinas vasodilatadoras. Ademas
disminucién del efecto antihipertensivo.

Acido Valproico: aumenio de la toxicidad del &cido valproico debido a un desplazamiento de los
sitios de unidn a las proteinas.

Aicohoi: se aumenta el dafio a la mucosa gastrointestinal y el tiempo de sangrado debido al efecto
aditivo del 4cido salicllico y el alcohol.

rEmbarazo y Lactancla:
Embarazo: La inhibicién de la sintesis de las prostaglandinas puede afectar adversamente al

embarazo y/o al desarrollo embriofetal. En algunos estudios epidemiologicos se ha asociado el uso de
salicilatos durante los primeros meses de embarazo con un aumento en el riesgo de abortos
espontaneos y malformaciones. Se estima que el riesgo es mayor con el aumento de la dosis y con la
duracion de la terapia. Segun los datos disponibles no hay evidencia gue ia administracién de acido
acetilsalicllico esté relacionada con el aumento del riesgo de abortos esponténebs. Los datos
epidemiologicos disponibles para el 4cido acetisaliclico respecto a malformaciones no son
consistentes pero no puede excluirse que exista un mayor riesgo de gastrosquisis. Un estudio
prospectivo con exposicién durante el embarazo temprano (mes 12 4) de aproximadamente 14.800
madres/hijos no ha mostrado incremento alguno en el indice de malformaciones.

Estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva.

Los salicilatos deben ser tomados durante el primero y segundo trimestre de embarazo sdio iuego de
Ievaluar estiictamente los riesgos y beneficios de su administracién. Si se administra medicacion

conteniendo acido acefilsalicilico 2 mujeres que intentan concebir o durante el primero o segundo
trimestre de embarazo déberé:mantenerse la dgsis y duracidn de la medicacién lo mas baja posible.
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La administracion de inhibidores de la sintesis de prostaglandinas en los Gltimos tres meses de
gestacion puede exponer al feto a una toxicidad cardiopulmonar con cierre prematuro del ductus
arterioso -e hipertensién pulmonar; a una disfuncién renal con progresion a una falla renal con ofigo-
hidroamniesis y, 3 la madre e hijo (al final de la gestacitn) a una posible prolongacién del tiempo de
sangrado debido al efecto antiagregante que puede ocurrir incluso a r'nuy bajas dosis; 8 una inhibicién
de las confracciones uterinas gue pueden provocar un atraso o prolongacion del trabaje de parto. En
consecuencia, el cido acetilsalicico esta contraindicado durante el tercer trimestre de embarazo.
Lactancia: Los salicilatos y sus metabelitos pasan a leche matema en peguefias cantidades: Dado
que no se han observado efectos adversos en el nifio luego de un uso ocasional no sera necesario
interrumpir el amamantamiento. Sin embargo ante una administracion regular ¢ de altas dosls debera
discontinuarse la alimentacién por pecho.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar miquinas:

No se han observado efectos hasta el momento.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas a medicamentos (RAM) enumeradas a continuacidn se basan en informes

espontaneos postcomercializacion con todas las formulaciones de aspirina de administracion oral,

incluyendo tratamientos a corto y largo plazo, por lo que una clasificacion de acﬁerdo con las

categorfas CIOMS |l de frecuencia no es pertinente.

* Trastornos del sistema inmunitario: reacciones de hipersensibilidad con las respectivas

manifestaciones clinicas y de laboratorio: sintrome de asma, reacciones leves a moderadas que

puedan afectar a |g piel, vlas respiratorlas, tracto gastrointestinal y sistema cardiovascular, incluyendo

sintomas como ser sarpullido, wutticaria, edema, prurito, nnitis, congestién nasal, insuficiencia

cardiorrespiratoria y rnuy raramenie reacciones severas, incluyendo sﬁock anafilactico, -

¢ Trastornos gastrointestinales: trastomos frecuentes del tracto gastrointestinai bajo y alto, asi
como signos y sintomas de dispepsia, dolor abdominal y gastrointestinal, raramente trastomos
como ser: inflamacion gastrointeslinal, Ulcera gastrointestinal que puede evolucionar muy
raramente a una tlcera gastrointestinal sangrante y perforacion con los corréspondientes valores
de laboratorio y los caracteristicos signos clinicos y sintomas.

» Trastornos hepatobiliares: se han reportado casos aislados y transitorios de alleraciones de la

 funcion hepética (incremento de las transaminasas).

s Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: debldo al efecto inhibilorio sobre la agregacién
plaquetaria, el 4cido acetilsalicllico puede ser asociado con un riesgo aurnentado de sangrados.
Se han observado sangrados, como ser hemorragias perioperatorias, hematomas, epistaxis,
sangrados urogenitales y gingivales. Se han informado episodios raros a muy raros de sangrados
severos, como ser hemorragia del traclo gastrointestinal, hemorragia cerebral (especialmenie en
pacientes con hipertensién no controlada y/o con administracién concomitante de agentes
antihemostaticos) que pu%qﬁn,l Sef, ¢ sos aislados, fatales.
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Las hernorrag ias pueden provocar anemias posthemorragicas agudas y crénucasfagmng
ferropénica (debido p.ej. a microsangrados ocultos) con los correspondientes valores de
faboratorio y los caracteristicos signos clinicos y sintomas, tales como astenia, palidez,
hipoperfusidn.
Se ha reportado hemdlisis y anemia hemolftica en pacientes con Formas graves de deficiencia de
glucosa-6-fosfato (GEPD).

« Trastornos del sistema nervioso: mareos y tinnitus son signos indicativos de sobredosis.

« Trastornos renales y urinarios: se han reportado ¢asos de insuficiencia renal e insuficiencia

renal aguda.

SOBREDOSIFICACION

Toxicidad por salicilato: (>100 mg/kg/dia durante mas de 2 dias pueden provocar toxicidad) pueden
ser provocadas por sobredoslficacion terapéutica crbnlca y por intoxicaciones agudas (sobredosis)
gue pueden llegar a ser fatales, desde ingestiones accidentales en nifios hasta intoxicaciones
incidentales.

La Intoxicacion crénica de salicilato puede ser insidiosa con signos y sintomas no especificos.

La intoxicacién cronica leve con salicilato ocurre generalmente solo luego de dosis repetidas altas.
Los sintomas incluyen vértigo, mareos, tinnitus, sordera, transpiracion, nausea y vémitos, cefalea y
confusion que pueden ser controlados reduciende la dosis. Tinnitus puede’ ocumir con
conceniraciones en plasma de 150 a 300 microgramos/ml. Reacciones mas severas pueden ocurrir a
concentraciones superiores de 300 microgramos/ml,

La principal caracteristica de la Intoxicacion aguda son las aiteraciones severas del equilibrio acido-
base que pueden variar Segun la edad y el grado de intoxicacion. La manifestacidn mas comin en un
nific es la acidosis metabélica. La severidad de ia intoxicacion no puede ser estimada solo por la
concentracion en plasma. La absorcidn del acido salicllico puede estar disminulda debido a la
disminucién- del vaciamiento gastrico, a la formacién de concreciones en el estdmago o como
resultado de la ingestién de preparados gasiroresistentes. El manejo de las intoxicaciones por acido
salicllico se efectia de acuerdo al tiempo transcurrido, al grado de infoxicacion y a los sintomas
clinicos que se presenten y segun las técnicas estéandar de manejo de las infoxicaciones. Las
medidas mas Usadas son aguellas que aceleran la excrecion de ia droga, asl como también la
restitucién de los electrolitos y el metabolismo Acido-base.

Debido a la complejidad de los efectos fisiopatoldgicos de la intoxicaciénpor salicilato se pueden
mengcionar las siguientes observaciones de signos/sintomas y reportes de estudios:

Observaciones de Medidas terapéuticas
SIGNOS Y SINTOMAS Estudios
Intoxicacion leve a Lavado gastrico, administracion
moderada repetida de carbdn activado,
diuresis alcalina forzada.
Taquipnea, hiperventilacién, | Alcalosis, alcaluria Manejo hidrico y de electrolitos
alcalosis respiratoria
Fal Z“E‘ E.
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Lavado gastrico, administracidn

Nausea, vomitos

Intoxicacién moderada a repetida de carbén activado,

severa diuresis alcalina forzada.
hemodialisis en casos severos

Alcalosis respiratoria con Acidosis, aciduria Manejo hidrico y de electrolitos

acidosis metabdlica

compensada.

Fisbre Manejo hidrico y de electrolitos

Respiratorio: desde
hiperventilacion, edema
pulmonar no cardiogénico
hasta paro respiratorio,
asfixia

Cardiovascular. desde p.€j.. presion arterial,
disritmias, hipotension hasta | alteracion del ECG
paro cardiovascular.

Perdida de fluidos y p.€j.. hipocalemia, Manejo hidrico y de electrolitos
gloctrolitos: deshidratacion, | hipematremia,
oliguria a falla renal. hiponatremia, funcidn

renal allerada.

Deterioro del metabolismo de | Hiperglucemia,
la glucosa, cetosis hipoglucemia
' (especialmente en nifios)

Valores aumentados de
cetonas

Tinnitus, sordera

Gastrointestinal: Sangrado Gl

Hematalégico: desde p.ej.: prolongacion PT,

inhibicién de la agregacién hipoprotrambinemia
plaguetaria hasta
coagulopatia

Neuroldgicos: encefalopatla
toxica y depresion del SNC
con manifestaciones desde
letargia, confusién hasta

coma y ataques epilepticos.

Ante 1a eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o chmunicarse con

ios centros de toxicologia:
» Hospital de Pediatrfa Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.

 Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.
s Centro de Asistencia Toxicolégica La Plata ~ Tel (0221) 451-5555

Hommdy gy
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MANTENER LEJOS DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Conservar los comprimidos en el envase original,

Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

®Marca registrada de Bayer A.G., Alemania.

Fabricado, en calle 8 entre 3 y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque Industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires,
por Bayer S.A., Ricardo Guliérrez 3652, (B1605EHD), Munro, Bs. As., Argentina.

Director Técnico: José Luis Role, Farmacéutico.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 33575

Version: CCDS v5

revision:
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PROYECTO DE ROTULO < G

ASPIRINA PREVENT I'M'I.E.®
ACIDO ACETILSALICILICO MICROENCAPSULADO 100 mg
Venta bajo receta ndustria Argentina
30/ 50/ 60 comprimidos.
FORMULA
Cada comprimido contiene:
Acido acetilsalicllico MICroenCapsUIAO ...........ccevvcurme s s 103 mg

en un excipiente de carboximetilcelulosa, almiddn de maiz y acido silicico coloidal.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Ver prospecto adjunto.

Este medicamento no debe utilizarse luego de la fecha de vencimiento.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

®Marca registrada de Bayer A.G., Alemania.

Fabricado, en calle 8 éntre 3y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque Industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires
por Bayer S.A., Ricardo Gutiérrez 3652, (B1605SEHD), Munvo, Bs. As., Argentina,

Director Técnico: José Luis Role, Farmacéutico.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N® 33575.

Lote: Fecha de vencimiento:

noa.s. :
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PROYECTO DE PROSPECTO T
ASPIRINA PREVENT M.E.®
ACIDO0 AGETILSALICILICO MICROENCAPSULADO 100 mg
Venta bajo receta Jndustria Argentina
FORMULA

Cada comprimido contiene;

Acido acetilsalicllico microencapsSulado .......coevcic st 103 mg

en un excipiente de carboximetilcelulosa, almiddn de malz y acido silicico coloidal,

ACCION TERAPEUTICA
Antiagregante plaquetario.
Cédigo ATC: BO1ACOE

INDICACIONES
ASPIRINA PREVENT M.E. estd indicada para los siguientes usos:

]

Reduccidn del riesgo de mortalidad en pacientes con sospecha de infarie agudo de miocardio.
Reduccién del riesgo de morbllidad y mortalidad en pacientes con antecedentes de infarto de
miocardio.

Reduccion del desgo de up primer episodio de infarto de miocardio en pacientes con factores de
riesgo cardlovascular, p.ej. diabetes mellitus, hiperlipidemia, hipertensién, obesidad, fumadores,
tercera edad.

Prevencion secundaria de accidéntes cerebrovasculares.

Reduccion de riesgo de ataques isquémicos transitorios (TIA) y accidentes cerebrovasculares en
pacientes con TIA.

Reduccién de riesgo de morbilidad y muerte en pacientes con angina de pecho estable o
inestable.

Prevencion de tromboembolias luego de una cirugfa vascular a intervenciones, p.ej. PTCA,
endarterectomia carotidea, shunts arteriovenosos.

Profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares luego de Inmovilizaciones

prolongadas, pe. luego de cirugias mayores.

ACCION FARMACOLOGICA
El 4cldo acetilsalicilico pertenece al grupo de los farmacos antiinflamatorios no esteroides (AINES)

con propiedades analgésicas, antipiréticas y antiinflamatorias.

Farmacodlnamia: El dcido acetilsalicilico inhibe la agregacion plaquetaria por bloqueo de la sintesis
de tromboxano A2 en las plaquetas. Su mecanismo de accion se basa en una inhibicion irrelersible
de la ciclooxigenasa (COX-1). Este efecto inhibitario es especialmente pronunciado en las plaquetas
debido a que las éstas son incapaces de resintelizar esta enzima. El acido acetilsalicflico plede

también tener otros efectos inhibidores sobre las plaquetas. Por lo tanto se lo puede utilizar

varias indicaciones vasculares,

W beac -
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FARMACOCINETICA

Debido al recubrimiento acido-resistente de la aspiring, la sustancia activa no es liberada en el
estomago, pero sl en el medio alcalino de! intestino, Es por ello que la absorcidn del acido
acefilsalicilico con recubrimienta entérico es retrasada en compa'raciOn con la absorcién de un
comprimido con aspirina de liberacién nomal. En el tracto intestinal, el 4cido acetilsalicllico es
absorbido rapido y fotalmente.

La farmacocinetica de los comprimidos de acido acetilsalicflico microencapsulado se caracteriza por
una absorcion lenla y niveles en sangre prolongados en comparacién con las formulaciones sin
microencapsular. '

Los estudios realizados mostraron que luego de la administracién oral los vaiores alcanzados fueron

los siguientes:

Chmax ¥ Tmax luego de la administracién oral de 1 g de acide acetilsalicilico microencapsulado v sin
microencapsular.
Formulaciones Crmax T
Microencapsulada 65 ug/ml 4 horas
Sin microencapsular 100 ug/m! 2 horas

Las curvas de nive! plasmatico mostraron valores practicamente iguales a las 5 horas, momento a
partir del cual la curva de la forma microencapsulada resulté més elevada.

Durante y luego de ia absorcién el 4cido acetilsalicllico es convertido en su metabolito activo principal:
el Acido salicllico. Tanto el Acido acetilsalicllico coma el Acido salicllico se unen a las protelnas
plasméticas y se distribuyen rapidamente por todo el organismo. El &cido salicllico pasa a leche
materna y atraviesa la placenta.

El acido salicilico es eliminado principaimente por melaboiizacién hepética; los metabolitos incluyen
acido salicilonico, glucurdnido  salicil-fendiico, salicilacil-glucurénido, &cido genlisico y d&cido
gentistrico.

La cinética de eliminacién del acido salicilico es dosis dependiente; asi como tambnén se encuentra
limitado por la capacidad de las enzimas hepaticas. Por ello, la vida media de eliminacion varia desde
las 2 a 3 hs. a bajas dosis hasla aproximadamente las 15 hs. con altas dosis. El acido salicllico y sus
metabolitos son excretadoes principalmente por via renal.

Datos precllnicos sobre seguridad

El perfil de seguridad preclinica del 4cido acelilsalicflico se encuentra bieri documentado.

En estudios con animales, los salicilatos han causado dafio renal a dosis altas, pero ninguna otra
lesién orgénica.

El efecto mulagénico del acido acetilsalicilico ha sido ampliamente estudiado in vitro e in vivo; no\ge
ha encontrado ninguna evidencia relevante de un poslble efecto mutdgeno. Lo mismo ocurre cany|

estudios de carcinogenicidad.

Los salicilatos han mostrado efectos te énicos en estudios con animales de diferentes especies)
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Se han informado trastornos de implantacién, efectos embriotéxicos y fetotdxicos y la disminucién de

la capacidad de aprendizaje en los hijos después de la exposicién prenatal.

DOSIS Y MODO DE EMPLEO
Forma de administracion oral.

x

La dosis debe adaptarse en forma individual segun la gravedad de la enfermedad y la respuesta del

paciente.

Salvo otra indicacién médica, se recomienda en adultos la siguiente dosificacién:

* Para reducir el riesgo de mortalidad en pacientas con sospecha de infarto agudo de miocardio:
dosis inicial es de 200 a 300 mg administrada tan pronto como se sospeche el IM. La dosis de
mantenimiento es de 200 a 300 mg todos los dias hasta 30 dlas posterior al infarto. Luego de los
30 dias deberd evaluarse la posibilidad de continuar con el tratamiento para evitar un nuevo infarto
de miocardio. (En caso de utlizarse en esta indicacidn la aspirina con recubrimiento
gastroresistente, deberd masticarse para lograr una absorcion mas rapida).

s Para reducir ef riesgo de morbilidad y mortalidad en pacientes con anfecedentes da infarto de
miocardio, para prevencién secundania de accidsnles cerebrovasculares; para reducir el nesgo de
afaques isquémicos transitorios (TIA); para reducir sl riesgo de morbilidad y muerte en pacientes
con angina de pecho estable o inestable; para prevencion de tromboembolias luego de una cirugfa
vascular o infervenciones: 100 a 300 mg por dia.

= para reducir el riesgo de Un primer episodio de infarto de miocardio en pacienies con factores de
riesgo cardiovascular y para profilaxis de trombosis venosas profundas y embolias pulmonares
luego de inmovilizaciones prolongadas: 100 a 200 mg por dia o 300 mg cada dia por medio.

Los comprimidos deben ser consumidos preferentemente antes de las comidas con abundante agua.

Para conservar la caracteristica de gastroresistencia, el comprimido no deberd masticarse (ver:
*DOSIS Y MODO DE EMPLEO” “Para reducir €l riésgo de mortaiidad en pacientes con scspecha de

infarto agudo de miocardio”).

CONTRAINDICACIONES

» Ulcera péptica activa

+ Distesis hemorragica.

» Hipersensibilidad al acido acetilsalicilico, a salicilatos, 0 a algun ofro componente de este producto
{ver. Excipientes). )

+ Antecedentes de asma inducido por la administracidn de salicilatos o sustancias con una accion
similar, en especial drogas antiinflamatorias no esteroideas.

« Combinacién con metotrexate en dosis de 15 mg por semana 0 mas (ver “[nleracciones’).

+ Ultimo trimestre de embarazo {ver. "Embarazo y Lactancia").

« Insuficiencia renal severa. LI TR
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« Insuficiencia hepatica severa.
» |nsuficiencia cardiaca severa.

ADVERTENGIAS Y PRECAUCIONES

¢ Hipersensibilidad a los analgésicos y a agentes antiinﬂamatorios‘l antimeumaticos y en
presencia de otras alergias: en pacientes con enfermedades alérgicas (p. &]. fiebre de heno, maltiples
polipos nasales, urticaria) o con asma bronquial o enfermedades respiratorias crénicas, el 4cido
acetilsalicllico puede precipitar un broncoespasmo e inducir ataques de asma u olras reaccionas de
hipersensibilidad (reacciones cutdneas, prurito, urticaria). '

« Debido al efecto inhibitorio sobre la agregacion plaquetaria que persiste por varios dias
luego de su administracion, el &cido acetilsalicllico tiende a aumentar las hemorragias durarite y luego
de operaciones quirdrgicas (incluyendo cirugfas menores, p.ej. exiracciones dentales). El paciente
debe consuitar con su médico acerca del uso de 4cido acetilsalicilico.

« Tratamiento conjunto con anticoagulantes (ver: “Interacciones”).

» El ibuprofeno puede interferlr con el efocto Inhibitorio del écido acetifsalicflico sobre la
agregacién plaquetaria. El paciente deberd advertir al médico cuando esté bajo terapia con &cido
acetilsalicllico y deba tomar ibu proferio.

» En paclentes que sufren de graves deficlencias de la glucosa-6-fosfato deshidrogenasa
(G6PD), el acido acetilsaiicilico puede inducir hemdlisis 0 anemia hemolitica. Los factores que pueden
aumentar el riesgo de hemdlisis son, por ejemplo dosis altas, fiebre o infecciones agudas.

s A dosis bajas, ef dcldo acetilsalicilico reduce la excrecién del cido drlco. Esto puede
ifawore(:er la aparicidn de gota en pacientes predispuestos.

» Antecedentes de dlcera gastrointestinal incluyendo Glceras cronicas o reculrentes o
antecedentes de hemorragias gastrointestinales.

» Dafio de funcidn renai. Los pacientes con insuficiencia renal o en pacientes con frastornos en la
circulacion cardiovascular (por ejemplo, Ia enfermedad vascular renal, insuficiencia cardiaca
congestiva, deplecién de volumen, cirugia mayor, sepsis o grandes eventos hemorragicos) el écido
acetilsalicilico puede aumentar el riesgo de insuficiencia renal y falla renal aguda. '

+ Alteraclén de la funclén hepética

* Los productas medicinales que contengan 4cidu acetilsaliclilco / aspirina no deben ser
utiiizados en nifos y adolescentes menores de 16 afios gue tengan enfermedados virales, con
o sin fiebre gin consultar al médico. Existe el riesgo de que ciertas enfermedades virales, como ser
influenza A, B y varicela puedan provocar el sindrome de Reye, una patologia rara pero severa que
requiere una intervencién médica inmediata. Datos estadisticos y epidemiolégicos rio han podido
probar ni descartar que la aspitina sea [a causa del sindrome de Reyé, ya que ofros agentes han sido
asociados también a la aparicién del mismo. Los vomitos persistentes pueden ser un signo del

Sindrome de Reyé.
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Metotrexate: Contraindicado cuando es usado a dosis de 15 mg o mas |;or ;emaha. Hay un
incremento en la toxicidad hematolégica de metotrexate (los agentes anfiinflamatorios en general
disminuyen el clearance renal de metoirexate y los salicilatos provocan un desplazamiento del
matotrexate de su unidn a ias proteinas plasmaticas).

Se requiere tener precauciones cuando es usado con dosis menores de 15 mg de metotrexate
por semana.

Ibuprofeno: Ia administracién concomitante de ibuprofeno antagoniza la inhibicién Irreversible de ia
funcion plaquetaria inducida por el 4cldo acetilsalicilico. El tratamiento con ibuprofeno de pacientes
con alto riesgo cardiovascuiar limita el efecto cardioprotector del Acido acetilsalicilico.
Anticoagulantes, tromboliticos/otros inhibidores de la agregacidn plaquetaria/hemostasis. se
incrementa el riesgo de hemorragias.

Uricosuricos, tales como benzbromarone, probenecid; disminucién dei efecto uricoslrico (por
competencia con 1a eliminacién tubular renal del 4cido Urico).

Otros antiinflamatorios no esteroides mas saliciiatos en dosis altas: debido a efecto sinérgico
existe un mayor riesgoe de llceras y de hemorragias gastrointestinales,

inhibidores Selectivos de Recaptacion de Serotonina (ISRS}): debido a un posibie efecto sinérgico
existe un mayor riesgo de hemorragias gastrointestinales altas,

Digoxina: aumenta la concentracion de digaxina debido a una disminucién de la excrecion renal.
Antidiabéticos, p. €j. Insulina, sulfonilureas; allas dosis de &acido acetilsalicilico provocan un
incremento de los efectos hipogiucémicos debido a la accién hipoglucémica del acido acetilsalicilico y
el desplazamiento de la sulfoniiurea de su unidn a las proteinas plasmaticas.

Diuréticos en combinacion con el dcldo acetlisalicilico en desis altas: disminucidn de la filtracién
glomerular por disminucion de [a sintesis renal de prostaglandinas.

Glucocorticoides sistémicos, excepto hidrocortisona utilizados como terapia de reemplazo en la
enfermedad de Addison: debido ai aumento de la eiiminacién de salicilatos por ios corticoldes se
registran bajos niveles de saiicilatos durante el tratamiento con corticoides y existe un riesgo de
sobredosis por saiicilatos cuando ei tratamiento es interrumpido.

Inhibidores de la Enzima Convertidora de la Anglotensina (ECA} mis salicilatos en dosis altas:
aisminucién de la filtracién glomerular por inhibicién de las prostaglandinas vasodilatadoras. Ademas
disminucidn dei efecto antihipertensivo.

Acido Valproico: aumento de la toxicidad del 4cido valproico debido a un desplazamiento de los
sitios de union a las proteinas.
Alcohol: se aumenta ei daflo a la mucosa gastrointestinal y el iempo de sangrado debido al efecto

aditivo del acido saiicilico y el alcohol.

Embarazo y Lactancia:

Embarazo: La inhibicién de la sintesis de las prostaglandinas puede afectar adversamente al

embarazo y/o al desarrollo embriofetal. En algunos estudios epidemiolégicos se ha asociado el uso de
ici i n ri de abortos

salicilatos durante ips primeros meses de §%rgz% con u aumento en el riesgo a

espontaneos y malformaciones .
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Se estima que el riesgo es mayor con el aumento de (a dosis y con ta duracion de la terapia. Segin
los datos disponibles no hay evidencia que la administracién de acido acetilsalicilico esté relacionada
con el aumento del riesgo de abortos espontaneos. Los datos epidemiolégicos disponibles para el
acido acetilsalicllico respecto a maiformaciones no son consistentes pero no puede exciuirse que
exista un mayor riesgo de gastrosquisis. Un estudio prospectivo con‘exposicién durante ei embarazo
temprano {mes 1 a 4) de aproximadamente 14.800 madres/hijos no ha mostrado incremento aiguno
en el indice de malformaciones.

Estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva.

Los salicilatos deben ser tomados durante el primero y segundo trimestre de embarazo sélo luego de
evaluar estrictamente los riesgos y beneficios de su administracion, '

Si se administra medicacion conteniendo acido acetilsaliclico a mujeres que intentan concebir o
durante el primero o segundo timestre de embarazo deberd mantenerse 1a dosis y duracion de la
medicacion lo mas baja posible.

La administracién de inhibidores de la sintesis de prostaglandinas en los ultimos tres meses de
gestacion puede exponer ai feto a toxicidad cardiopulmonar con cierre prematuro del ductus arerioso
e hipertension pulmonar;, a una disfuncion renal con progresion a upa falla renal con oligo-
hidroamniosis ¥, a la madre e hijo (al final de la gestacidn) a una posible prolongacion del tiempo de
sangrado debido al efecto antiagregante gue puede ocurrir incluso a muy bajas dosis; a una inhibicion
de ias confracciones uterinas gque pueden provocar un atraso o prolongacion del trabajo de paro. En
consecuencia, el acido acetilsalicico esta contraindicado durante el tercer timestre de embarazo.
Lactancia: Los salicilatos y sus metabolitos pasan a leche materna en pequefas cantidades. Dado
que rio se han observado efecios adversos en el nifio luego de un uso ocasional no serd necesario
interrumpir el amamantamiento. Sin embargo ante una administracion regular o de altas dosis debera
discontinuarse la alimentacion por pecho.

Efectos sobre Ia capacidad para conducir y utilizar maquinas:

No se han observado efectos hasta el momento.

REACCIONES ADVERSAS
Las reacciones adversas a medicamentos (RAM) enumeradas a continuacion se basan en informes

espontaneos postcomercializacion con lodas las formulaciones de aspinina de administracion oral,

incluyendo tratamiertos a corto y largo plazo, por o que una clasificacién de acuerdo con las

categorla's CIOMS 1li de frecuencia no es pertinente.

« Trastornos del sistema Inmunitario: reacciones de hipersensibilidad con las respectivas
manifestaciones clinicas y de laboratoria: sindrome de asma, reacciones leves a moderadas qu
puedan’ afectar a la piel, vias respiratorias, tracto gastrointestinal y sistema cardiovascular,
incluyendo sintomas como ser sarpullido, urticaria, edema, prurito, rinitis, congestion nasal,
insuficiencia cardiorrespiratoria y muy raramente reacciones severas, incluyendo shock

anafilactico.
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¢ Trastornos gastrointestinales: trastomos frecuentes del tracto gastrointestinal baj#gy alto, asi
como signos y sintomas de dispepsia, dolor abdominal y gastrointestinal, raramente trastornos
como ser. inflamacién gastrointestinal, dlcera gastrointestinal que puede evolucionar muy
raramente a una dlcera gastrointestinal sangrante y perforacién con los correspondientes valores
de laboratorio y los caracteristicos signos clinicos y sintomas. '

¢ Trastornos hepatabiliares: se han reportado casos aislados y transitorios de alteraciones de la
funcion hepatica (incremento de las transaminasas).

* Trastornos de ia sangre y del sistema linfatico: debido al efecto inhibitorio sobre Ia agregacion
plaquetaria, el acido acetilsalicllico puede ser asociado con un riesgo aumentado de sangrados.
Se han observado sangrados, come ser hemotragias perioperatorias, hematomas, epistaxis,
sangrados urogenitales y gingivales. Se han informado episodios raros a muy raros de sangrados
severos, como ser hemorragia del tracto gastrointestinal, hemarragia cerebral (especialmente en
pacientes con hipertensién no controlada yfo con administracion concomitante de agentes
anficoagulantes) que pueden ser, en ¢asos aislados, fatales.
Las hemorragias pueden provocar anemias agudas y crénicas secundarias a
hemorragias/anemia ferropénica (debido p.ej. a microsangrados ocultos) con los
correspondientes valores de laboratorio y los caracteristicos signos clinicos y sintomas, tales
como astenia, palidez, hipoperfusion.
Se ha reportado hemodlisis y anemia hemolitica en pacientes con formas graves de deficiencia de
glucosa-6-fosfato (GBPD).

+ Trastornos del sistema nervloso: mareos y tinnitus son signos indicativos de sobredosis.

+ Trastornos renales: se han reportado casos de alteracion de la funcion renal e insuficiencia renal

aguda.

SOBREDOSIFICACION

Toxicidad por salicilato; (>100 mg/kg/dia durante mas de 2 dias pueden provocar toxicidad) pueden
ser provocadas por sobredosificacion terapéutica cronica y por intoxicaciones agudas (sobredosis)
que pueden llegar a ser fatales, desde ingestiones accidentales en nifios hasta intoxicaciones
incidentales. ’

La intoxicacién crénica de salicilato puede ser insidiosa con signos y sintomas no especificos.

La intoxicacion cronica ieve con salicilato ocurre generalmente solo luege de dosis repetidas altas,
Los sintomas incluyen vértigo, mareos, tinnitus, sordera, transpiracion, nausea y vomitos, cefalea ¥
confusidn que pueden ser controlados reduciendo la dosis. Tinnitus puede ocumr con
concentraciones en plasma de 150 a 300 microgramos/ml. Reacciones més severas pueden ocurrir a &
concentraciones superiores de 300 microgramas/ml.
La principal caracteristica de la intoxicacién aguda son las alteraciones severas del equilibrio dcidés =
base que pueden variar segdn la edad y el grade de intaxlcacion. La manifestacidn mas comin en u:g‘t 3
nifio es la acidosis metabdlica. La severidad de la intoxicacion no puede ser estimada solo por Ef
concentraciéon en plasma. La absorcién del 4cido salicilico puede estar disminuida debido a Ia:'«':f :

2
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resultado de fa ingestion de preparados gastroresistentes. El manejo de las intoxicaciones por Acido
salicilico se efectia de acuerdo al tiempo transcurrido, al grado de intoxicacion y a los sintomas
clinicos que se presenten y segin las técnicas estdndar de manejo de las inloxicaciones. Las
medidas mas usadas son aquellas que aceleran la excrecién de la droga, asl como también la
restitucion de los electrolitos y el metabolismo &cido-base. !

Debido a la complejidad de los efectos fisiopatolgicos de la intoxicacionpor salicilato se pueden

mencionar |as siguientes observaciones de signos/sintomas y reportes de estudios:

SIGNOS Y SINTOMAS Obsewacignes de Medidas terapéuticas
Estudios
Intoxicacion leve a Lavado gastrico, administracidn
moderada repetida de carbon activado,
: diuresis alcalina forzada.
Taquipnea, hiperventilacion, | Alcalosis, alcaluria Manejo hidrico y de electrolitos

alcalosis respiratoria

Diaforesis

Nausea, vémitos

Lavado géastrico, administracion
Intoxicacién moderada a repetida de carbon activado,
severa diuresis alcalina forzada.
: hemodialisis en casos severos

Alceflosis respiratoria con Acidosis, aciduria Manejo hidrico y de electrolitos
acidosis metabdlica.

Fiebre Manejo hidrico y de electrolitos

Respiratorio: desde
hiperventilacion, edema
pulmonar no cardiogénico
hasta paro respiratorio,
asfixia

Cardiovascular: desde p.ej.. presion arterial,
disritmias, hipotensién hasta | alteracién del ECG
parg cardiovascular.

Perdida de fluidos y p.ej. hipocalemia, Manejo hidrico y de electrolitos
eiectrolilos: deshidratacidn, | hipernatremia,
oliguna a falla renal. kiponatremia, funcién

renal aiterada,

Detérioro del metabolismo de | Hiperglucemia,
la glucosa, cetosis hipoglucemia
{especialmente en nifios)

Valores aumentados de \
cetonas .

Tinnitus, sordera

Gastrointestinat. Sangrado Gl

Herhaioidgico: desde p.ej.. prolongacion PT,
inhibicién de la agregacion hipoprotrombinemia

PLB_Asp Prevent ME CCDSv5.doc Pagina 3 ﬂgg-'g DIRECTORA ~f* PUP,

LA PROZECi gy ,,.,"T,‘ 1q

Leer
CA

FUL LR,

)

.f_?s‘i



plaquetaria hasta
coagulopatia

Neurolégicos: encefalopatia
téxica y depresién del SNC
'con manifestaciones desde
letargia, confusién hasta

coma y ataques epilepticos.

Ante !a evenlualidad de una scbredosificacitn, concurrir al Hospital més cercano o comunicarse con
los Centros de Toxicologla:

» Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.

« Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.

s Cenfro de Asistencia Toxicologica La Plata — Tel (0221) 451-55565

PRESENTACIONES
Envases con 20, 30, 50 y 60 comprimidos

MANTENER LEJOS DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Conservar los comprimidos en el envase original.
Guardar en lugar seco y mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

®Marca registrada de Bayer A.G., Alemania.

Fabricado, en calle 8 entre 3y 5, y Calle 3 y Del canal, Parque industrial Pilar, Pcia. de Buenos Aires,
por Bayer S.A., Ricardo Gutiémrez 3652, (B1605EHD), Munro, Bs. As., Argentina,

Director Técnico: José Luis Role, Farmacéutico.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 335675.

Version, CCDS v5
Fecha de ultima revision:

AY9N 8.5
RiSARGN GUINATEY 4718 -0 ETY MUNRD
VERORIZA NASARD
PARSARELTION
SO RnATORA TLANICA
WATRICULA PREFLHIONAL N° 13.119
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