SASKANOTS ZVA 23-03-2023
ZALU APRAKSTS
1.  ZALUNOSAUKUMS
Abrea 75 mg zarnas $kistosas tabletes
Abrea 100 mg zarnas $kistosas tabletes
Abrea 160 mg zarnas $kistosas tabletes

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra zarnas $kistosa tablete satur 75 mg, 100 mg vai 160 mg acetilsalicilskabes (acidum
acetylsalicylicum).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

75mg:  1aktozes MONONIAIALS ......oiveiiieriiiiieie st 45 mg tablete.
saulrieta dzeltenais (EL110)......ccccoviieiiieieieeie et 0,0006 mg tablete.
100 mg: laktozes MONONIAIALS. ....oviietit ittt et et e e e e e e eaeenns 60 mg tabletg.
160 mg: laktozes MONONIATALS ......ccvviiiiiiieiie e 96 mg tabletg.
leciting (S07a) (E322)...iiiiiiiiiiiieieeeiee s 0,42 mg tablete.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA

Zarnas $kistosa tablete

Abrea 75 mg: roza, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes, diametrs aptuveni 7,2 mm.
Abrea 100 mg: baltas, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes, diametrs aptveni 8,1 mm.
Abrea 160 mg: dzeltenas, apalas, abpusgji izliektas apvalkotas tabletes, diametrs aptuveni 9,2 mm.
4, KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

- Miokarda infarkta sekundara profilakse.

- Kardiovaskularas saslimstibas profilakse pacientiem ar stabilu stenokardiju.

- Nestabila stenokardija anamnézg, iznemot akiitas fazes laika.

- Sunta okliizijas profilakse p&c koronaro artériju $untésanas (KAS).

- Koronara angioplastija, iznemot akiitas fazes laika.

- Tranzitoru i§€mijas lekmju (TIL) un iS€misku cerebrovaskularu notikumu (CVN) sekundara
profilakse, ja ir izslégta intracerebralas asinosanas varbiitiba.

Abrea neiesaka lietot neatlickamajas situacijas. Ta lietoSana aprobeZojas ar sekundaro profilaksi
ilgstosas terapijas veida.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Devas

Pieaugusie
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Miokarda infarkta sekundara profilakse
Ieteicama deva ir 75-160 mg vienu reizi diena.

Kardiovaskularas saslimstibas profilakse pacientiem ar stabilu stenokardiju
Ieteicama deva ir 75-160 mg vienu reizi diena.

Nestabila stenokardija anamnéze, iznemot akiitas fazes laika
Ieteicama deva ir 75-160 vienu reizi diena.

Sunta okliizijas profilakse péc korondro artériju Suntésanas (KAS)
Ieteicama deva ir 75-160 mg vienu reizi diena.

Koronara angioplastija, iznemot akiitas fazes laika
Ieteicama deva ir 75- 160 vienu reizi diena.

Tranzitoru isémijas lekmju (TIL) un isémisku cerebrovaskularu notikumu (CVN) sekundara profilakse,
Jja ir izslegta intracerebralas asinosanas varbiitiba
Ieteicama deva ir 75-325 mg vienu reizi diena.

Abrea nedrikst lietot lielakas devas, iznemot gadijumus, kad ta rikoties ir ieteicis arsts, un deva
nedrikst parsniegt 325 mg diena.
Nosakot devu, janem veéra valsts un vietgjas terapijas vadlinijas.

Gados vecaki cilveki

Acetilsalicilskabe gados vecakiem pacientiem jalieto piesardzigi, jo vini vairak paklauti nevélamo
blakusparadibu rasanas riskam. Ja nav smagas nieru vai aknu mazspgjas, ieteicams lietot parasto
picaugusajiem paredzeto devu (skatit 4.3. un 4.4. apak$punktu). Ar regulariem intervaliem arsté$ana
japarskata.

Pediatriska populacija
Acetilsalicilskabi nedrikst lietot be€rniem un pusaudziem lidz 16 gadu vecumam, iznemot gadijumus, kad to
dara péc arsta ieteikuma un kad ieguvums parsniedz risku (skatit 4.4. apakSpunktu).

LietoSanas veids

Iekskigai lietoSanai.

Tabletes janorij veselas, uzdzerot pietiekamu daudzumu skidruma (1/2 glazi tidens). Ta ka tabletém ir zarnas
Skistoss apvalks, tas nedrikst sasmalcinat, sadalit vai kos]at, jo apvalks aizkave kairinoSo iedarbibu uz zarmu
traktu.

LietoSanas ilgums
Ilgstosai arstésanai ar iespgjami mazakam devam.

4.3. Kontrindikacijas

- Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai prostaglandinu sintetazes inhibitoriem (pieméram, dazi
astmas pacienti, kuriem var bat Iekme vai gibonis) vai jebkuru no 6.1. apak$punkta
uzskaititajam paligvielam,;

- aktiva vai anamngzg recidivéjosa peptiska ¢lla un/vai asino$ana kungi vai zarnas, vai jebkada
cita veida asinosana, piemé&ram, cerebrovaskulara asinosana;

- hemoragiska diatéze; koagulacijas traucéjumi, pieméram, hemofilija vai trombocitopénija;

- smagi aknu darbibas traucgjumi;

- smagi nieru darbibas traucgjumi;

- smaga sirds mazspgja;

- devas >100 mg diena tresaja griitniecibas trimestrT (skatit 4.6. apaksSpunktu);

- Metotreksats, ja deva ir >15 mg nedgéla (skatit 4.5. apakSpunktu).
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4.4. TpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana
Abrea nav piemerots, lai to lietotu ka pretiekaisuma/ pretsapju/ pretdrudza Iidzekli.

Ieteicams lietoSanai pieaugusSajiem un pusaudziem no 16 gadu vecuma. Sis zales nav ieteicams lietot
pusaudziem/ bérniem 1idz 16 gadu vecumam, ja vien paredzamais ieguvums neparsniedz risku.
Daziem b&rniem acetilsalicilskabe var bt ka veicinosais faktors Reja sindroma attistiba.

Pastav palielinats asinoSanas risks un asinoSanas laika pagarinasanas, pasi kirurgisku manipulaciju
laika vai p&c tam (pat maznozimigu manipulaciju, pieméram, zoba ekstrakcijas, gadijuma). Lietot
piesardzigi pirms kirurgiskam manipulacijam, tostarp pirms zobu ekstrakcijas. Var biit nepiecieSama
1slaiciga arst€Sanas partrauksana.

Abrea neiesaka lietot menstruaciju laika, jo tas var pastiprinat menstrualo asinosanu.

Abrea piesardzigi jalieto hipertensijas gadijuma vai ja pacientiem anamnézg ir kunga vai
divpadsmitpirkstu zarnas Ciila vai asinosSanas epizodes vai viniem tiek veikta terapija ar
antikoagulantiem.

Pacientiem jazino arstam par jebkadiem neparastiem ar asinoSanu saistitiem simptomiem. Ja rodas
asinos$ana vai ulceracija kunga-zarnu trakta, arstéSana japartrauc.

Acetilsalicilskabe piesardzigi jalieto pacientiem ar vidgji smagiem nieru vai aknu darbibas
traucgjumiem (smagu traucéjumu gadijuma ta ir kontrindic€ta) vai pacientiem ar dehidrataciju, jo NPL
lietoSanas rezultata var pasliktinaties nieru funkcija. Pacientiem ar vieglu vai vid&ji smagu aknu
mazspeju regulari javeic aknu funkcionalie testi.

Acetilsalicilskabe var veicinat bronhu spazmas un astmas l1€kmes vai citas paaugstinatas jutibas
reakcijas. Riska faktori ir astma, siena drudzis, deguna polipi vai hroniskas elpcelu slimibas. Tas pats
attiecas uz pacientiem ar alergisku reakciju (pieméram, adas reakcijas, nieze vai natrene) pret citam
vielam.

Retos gadijumos saistiba ar acetilsalicilskabes lietoSanu ir zinots par smagam adas reakcijam, tostarp
par Stivensa-DZonsona sindromu (skatit 4.8. apakSpunktu). Abrea lietoSana japartrauc, tiklidz paradas
izsitumi, glotadu bojajumi vai jebkadas citas paaugstinatas jutibas reakcijas pazimes.

Gados vecaki pacienti ir Tpasi jutigi pret NPL, tostarp acetilsalicilskabes, blakusparadibam, jo pasi
pret asinoSanu un perforaciju kunga-zarnu trakta, kam var bt letals iznakums (skatit 4.2.
apakSpunktu). Ja nepiecieSama ilgstoSa terapija, pacienti regulari japarbauda.

Nayv ieteicama vienlaiciga arsté$ana ar Abrea un citam zalém, kuras ietekmé hemostazi (t.i., ar
antikoagulantiem, piemé&ram, varfarinu, trombolitiskajiem lidzekliem un antiagregantiem,
pretiekaisuma zalém un selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem), ja vien tam nav
striktu indikaciju, jo tas var palielinat asinosanas risku (skatit 4.5. apakSpunktu). Ja no $adas
kombinacijas nevar izvairities, ieteicams veikt riipigu noverosanu, lai konstat&tu, vai nerodas
asinoSanas pazimes.

Jaievero piesardziba pacientiem, kuri vienlaicigi sanem zales, kuras var palielinat ulceracijas risku,
pieméram, kortikosteroidus, selektivos serotonina atpakalsaistes inhibitorus un deferasiroksu (skatit

4.5. apakspunktu).

Mazas acetilsalicilskabes devas samazina urinskabes izdaliSanos. Tas var veicinat podagru pacientiem,
kuriem jau ir tendence uz pazeminatu urinskabes izdaliSanos (skatit 4.5. apakspunktu).

Abrea piesardzigi jalieto pacientiem, kuriem ir glikozes-6-fosfatdehidrogenazes deficits.
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Abrea pardozeésanas gadijuma var pastiprinaties sulfonilurinvielas atvasinajumu un insulina
hipoglikémiju izraisosas iedarbibas risks (skatit 4.5. apakSpunktu).

Sis zales satur laktozi. STs zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu,
ar pilnigu laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.

Abrea 75 mg satur saulrieta dzelteno aluminija laku (E110), kas var izraisit alergiskas reakcijas.
Abrea 160 mg satur sojas lecitinu, kas var bt sojas olbaltumvielas avots, tade] §is zales nedrikst lietot
pacientiem, kuriem ir alergija pret soju vai zemesriekstiem, jo ir iesp&jams paaugstinatas jutibas
reakciju risks.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Kontrindicétas kombinacijas

Metotreksats (ja to lieto deva >15 mg nedéla)

Kombingjot metotreksatu un acetilsalicilskabi, pastiprinas metotreksata hematologiska toksicitate, jo
acetilsalicilskabe samazina metotreksata renalo klirensu. Tad€] metotreksata (ja deva ir >15 mg
nedg|a) un Abrea vienlaiciga lietoSana ir kontrindic&ta (skatit 4.3. apakSpunktu).

Kombinacijas nav ieteicamas

Urikoziriski lidzekli, pieméram, probenecids, sulfinpirazons
Salicilati atcel probenecida un sulfinpirazona iedarbibu. No $adas kombinacijas lietoSanas jaizvairas.

Kombinacijas, kuru gadijuma jaievéro piesardziba lietoSana

Antikoagulanti un trombolitiskie lidzekli, pieméram, kumarins, heparins, alteplaze

Palielinats asinoSanas risks inhib&tas trombocttu funkcijas dé€l, divpadsmitpirkstu zarnas glotadas
bojajums un perorali lietojamo antikoagulantu izspie$ana no to saistiS8anas vietam pie plazmas
olbaltumvielam. Jakontrol€ asinoSanas laiks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Ipasi pirmo 24 stundu laika péc akiita insulta slimnieku arsté3anas ar alteplazi nedrikst sakt arstésanu
ar acetilsalicilskabi. Tade] vienlaiciga lietoSana nav ieteicama.

Antiagreganti (piemeram, Klopidogrels, tiklopidins, cilostazols un dipiridamols) un selektivie
serotonina atpakalsaistiSanas inhibitori (SSAI; pieméram, sertralins vai paroksetins)
Palielinats gastrointestinalas asinosanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pretdiabeta lidzekli, pieméram, sulfonilurinvielas atvasinajumi un insulins

Salicilskabes atvasinajumi var pastiprinat pretdiab&ta lidzeklu hipoglikemizgjoso iedarbibu. Tadel,
lietojot lielas salicilatu devas, var biit nedaudz jasamazina pretdiabéta zalu deva. Ir ieteicams
pastiprinat glikozes ITmena asinis kontroli.

Digoksins un litijs

Acetilsalicilskabe kave digoksina un litija izvadiSanu caur nierém, ka rezultata pieaug to koncentracija
plazma. Uzsakot un partraucot arstésanu ar acetilsalicilskabi, ieteicams kontrolét digoksina un litija
koncentraciju plazma. Var biit nepiecieSama devas pielagosana.

Diurétiskie un antihipertensivie lidzek]i

NPL var pavajinat diurétisko Iidzeklu un citu antihipertensivo lidzeklu asinsspiedienu pazemino$o
iedarbibu. Asinsspiediens ir labi jakontrol€. Lietosana vienlaicigi ar AKE inhibitoriem, angiotensina 11
receptoru antagonistiem un kalcija kanalu blokatoriem palielina akiitas nieru mazspgjas risku, lietojot
kombinacija ar lielu ASS devu.

Cilpas diurgtiskie lidzekli: aktitas nieru mazspgjas risks, kam par iemeslu ir samazinata glomerulara
filtracija samazinatas prostaglandinu sinteézes nierés del. Uzsakot arsteSanu, ieteicams nodrosinat
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pacienta hidrataciju un veikt nieru darbibas monitoringu. Vienlaicigas lictoSanas gadijuma ar
verapamilu jakontrol€ asinsteces laiks.

Karbonanhidrazes inhibitori (acetazolamids)
Rezultata var rasties smaga acidoze un palielinata centralas nervu sist€émas toksicitate.

Sistemiskie kortikosteroidi
Vienlaicigi lietojot acetilsalicilskabi un kortikosteroidus, var bt palielinats gastrointestinalas
asinoSanas risks (skatit 4.4. apakSpunktu).

Metotreksats (ja to lieto deva <15 mg nedéla)

Kombingjot metotreksatu un acetilsalicilskabi, var pastiprinaties metotreksata hematologiska
toksicitate, jo acetilsalicilskabe samazina metotreksata renalo klirensu. Pirmajas nedglas, kad tiek
lietota $ada kombinacija, reizi nedela janosaka asinsaina. Ja ir pat tikai viegli nieru darbibas
traucgjumi, ka arT gados vecakiem cilvékiem, nepiecieSama pastiprinata uzraudziba.

Citi NPL
Palielinats ulceracijas un gastrointestinalas asinosanas risks sinergiskas iedarbibas dgl.

Ibuprofens

Eksperimentalie dati liecina, ka vienlaicigas liectoSanas gadijuma ibuproféns varétu inhib&t nelielas
devas lietotas acetilsalicilskabes ietekmi uz trombocttu agregaciju. Tomer So datu ierobeZotais apjoms
un neskaidribas par ex vivo datu ekstrapolésanu attieciba uz klinisko situaciju nozimé, ka nevar izdarit
viennozimigus secinajumus par ibuproféna lietoSanu, un uzskata, ka kliniski nozimigs efekts
ibuproféna neregularas lietoSanas gadijuma maz ticams (skatit 5.1. apakSpunktu).

Metamizols

Vienlaicigi lietots metamizols var samazinat acetilsalicilskabes ietekmi uz trombocitu agregaciju.
Tadgl pacientiem, kuri lieto mazas devas acetilsalicilskabes kardioprotekcijai, §T kombinacija jalieto
piesardzigi.

Ciklosporins, takrolims

NPL un ciklosporina vai takrolima vienlaiciga lietoSana var pastiprinat ciklosporina un takrolima
nefrotoksicitati. So lidzeklu un acetilsalicilskabes vienlaicigas lietosanas gadijuma nepiecie$ams nieru
darbibas monitorings.

Valproats
Ir zinots, ka acetilsalicilskabe samazina valproata saistiSanos ar seruma albuminiem, tadgjadi
paaugstinot nesaistita savienojuma lidzsvara koncentraciju plazma.

Fenitoins

Salicilati mazina fenitoTna saistiSanos ar plazmas albuminiem. Ta rezultata var pazeminaties kop&ja
fenitoina koncentracija plazma, bet palielinaties nesaistita fenitoina frakcija. Domajams, ka nesaistita
savienojuma koncentracija un, lidz ar to terapeitiska iedarbiba batiski nemainas.

Alkohols
Alkohola un acetilsalicilskabes vienlaiciga lietosana palielina gastrointestinalas asinoSanas risku.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kruti
Gritnieciba
Mazas devas (lidz 100 mg/diena)

Kliniskie p&ttjumi liecina, ka devas Iidz 100 mg diena, ierobeZoti lictojot dzemdniecibas prakse, kad
nepiecieSama Tpasa uzraudziba, ir drosas.
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Devas 100-500 mg/diena
Nav pietiekamas kliniskas pieredzes par devas lietosanu virs 100 mg/diena un lidz 500 mg/diena.
Tadel zemak noraditi ieteikumi par devu 500 mg/diena un lielakam devam ar1 piem&rojami §im devu
diapazonam.

500 mg/diend un lielakas devas

Prostaglandinu sint€zes inhibicija var negativi ietekmét griitniecibas norisi un/vai embrija vai augla
attistibu. Dati, kas iegiti epidemiologiskajos p&tijumos, liecina par palielinatu spontana aborta,
kardialu anomaliju un gastrosizes risku péc prostaglandinu sint€zes inhibitoru lietoSanas agrina
griitniecibas fazg. Absolitais kardiovaskularo patologiju risks no mazak neka 1 % pieauga Iidz
aptuveni 1,5 %. Uzskata, ka risks pieaug 11dz ar devas lielumu un terapijas ilgumu. Dzivniekiem
prostaglandinu sint€zes inhibitora lietoSana palielinaja abortu pirms vai péc implantacijas un embriju
vai auglu bojaejas biezumu. Turklat ir zinots par dazadu kroplibu, tostarp kardiovaskularu anomaliju,
palielinatu biezumu, ko noveéroja dzivniekiem, kuri sane€ma prostaglandinu sint€zes inhibitorus
organogenézes laika. Pirmaja un otraja gruitniecibas trimestri acetilsalicilskabi nedrikst lietot, ja vien
tas nav absolaiti nepiecieSams. Ja acetilsalicilskabi lieto sieviete, kura v€las panakt griitniecibas
iestasanos, vai pirmaja un otraja griitniecibas trimestri, devai jabuit maksimali mazai, un arst€Sanai —
péc iespgjas 1slaicigakai.

Tresa griitniecibas trimestra laika visi prostaglandinu sintézes inhibitori var paklaut augli

sadam riskam:

- kardiopulmonala toksicitate (ar ductus arteriosus priekslaicigu noslégsanos un pulmonalu
hipertensiju);

- nieru disfunkcija, kas var progresét 11dz nieru mazspgjai ar oligohidramniju.

Mate un jaundzimusais griitniecibas beigas var tikt paklauti $adam riskam:

- iesp&jams pagarinats asinoSanas laiks antiagreganta efekta del, kas var izpausties pat loti neliela
deva;

- dzemdes kontrakciju nomakums, ka rezultata tiek kavetas vai paildzinatas dzemdibas.

Lidz ar to acetilsalicilskabe 100 mg diena vai lielaka deva ir kontrindicéta tresa griitniecibas trimestra
laika.

Barosana ar kriiti

Salicilati un to metaboliti neliela daudzuma izdalas mates piena. Ta ka Iidz §im nav zinots par
nevélamu iedarbibu zidainiem, ieteicamas devas Tslaiciga lietoSana nav uzskatama par iemeslu
barosanas ar kriiti partraukSanai. Ja zales jalieto ilgstosi un/vai lielaka deva, baroSana ar kriiti
japartrauc.

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Ar Abrea nav veikti pétijumi, lai novertétu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.

Nemot vera acetilsalicilskabes farmakodinamiskas pasibas un blakusparadibas, ietekme uz sp&ju vadit
transportlidzeklus vai apkalpot mehanismus nav paredzama.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

- Loti biezi (> 1/10)

- Biezi (> 1/100 Iidz < 1/10)

- Retak (= 1/1000 Iidz < 1/100)

- Reti (> 1/10000 lidz < 1/1 000)

- Loti reti (< 1/10 000)

- Nav zinams (nevar noteikt péc pieejamajiem datiem)

| | Biezi | Retak | Reti | Nav zinams
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Asins un Palielinata Trombocitopenija, Asinosanas
limfatiskas nosliece uz agranulocitoze, gadijumi ar
sisteémas asinoSanu aplastiska anémija pagarinatu
traucgjumi asinoSanas laiku,
piemé&ram,
asinoSana no
deguna, smaganu
asinoSana.
Simptomi var
saglabaties vel 4—
8 dienas péc tam,
kad partraukta
acetilsalicilskabes
lietoSana.
Rezultata var biit
palielinats
asinoSanas risks
kirurgisku
manipulaciju laika.
Esosa
(hemateméze,
meléna) vai slépta
gastrointestinala
asinoSana, kas var
izraistt dzelzs
deficita anémiju
(biezak novéro,
lietojot lielakas
devas).
Imiinas sistémas Paaugstinatas jutibas
traucgjumi reakcijas, angioedéma,
alergiska tuska,
anafilaktiska reakcija,
ieskaitot Soku
Vielmainas un Hiperurik&mija,
uztures traucgumi hipoglikémija
Nervu sisteémas Intrakraniala asinoSana | Galvassapes,
traucgjumi vertigo
Ausu un labirinta Pavajinata dzirde;
bojajumi troksnis auss.
Asinsvadu Hemoragisks vaskulits
sisteémas
traucgjumi
ElpoSanas sisteémas Rintts, Bronhu spazmas,
traucgjumi, kriisu dispnoja astmas 1ekmes
kurvja un videnes
slimibas
Kunga-zarnu Dispepsija, Smaga Kunga vai
trakta trauc&umi slikta dasa, gastrointestinala divpadsmitpirkstu
vemsana, asinos$ana zarnas Ciila vai
caureja perforacija
Aknu un/vai zults Reja sindroms Aknu mazspgja,
izvades sistemas paaugstinats aknu
traucgjumi enzimu Itmenis
Adas un zemadas Natrene Stivensa-DZonsona
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audu bojajumi sindroms, Laiela
sindroms, purpura,
erythema nodosum,
erythema multiforme

Nieru un Nieru darbibas
urinizvades trauc€jumi, akiita
sistémas nieru mazspgja
traucgjumi

Reproduktivas Menoragija

sistémas

traucgjumi un
kriits slimibas

ZinoSana par iespgjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam Zalu valsts agentiirai, Jersikas iela 15, Riga, LV
1003.

Timekla vietne: www.zva.gov.lv

4.9. Pardozésana

Lai gan starp individiem ir iesp&jamas butiskas variacijas, var uzskatit, ka toksiska deva ir aptuveni
200 mg/kg pieaugusajiem un 100 mg/kg bérniem. Acetilsalicilskabes letala deva ir 25-30 grami. Par
intoksikaciju liecina salicilatu koncentracija plazma virs 300 mg/l. Koncentracija plazma virs 500 mg/I
pieaugusajiem un 300 mg/l b&rniem parasti izraisa smagu toksicitati.

Pardozgsana var biit kaitiga gados vecakiem pacientiem un, it pasi, maziem b&rniem (terapeitiskai
pardozesanai vai biezai nejausai pardozesanai var but letals iznakums).

Vidéji smagas intoksikacijas simptomi
Troksnis austs, dzirdes traucgjumi, galvassapes, vertigo, apmulsums un gastrointestinalie simptomi
(slikta disa, vemsana un sapes védera).

Smagas intoksikacijas simptomi

Simptomi ir saisttti ar smagiem skabju-bazu lidzsvara trauc€jumiem. Sakotngji rodas hiperventilacija,
ka rezultata rodas respiratora alkaloze. Respiratoras acidozes c€lonis ir elposanas centra nomakums.
Turklat salicilatu klatbiitnes rezultata rodas metabola acidoze.

Ta ka mazaki beérni nereti nav noveérojami, iekams viniem nav iestajusies vélina intoksikacijas stadija,
viniem parasti ir jau izveidojusies acidoze.

Bez tam iespgjami $adi simptomi: hipertermija un perspiracija, ka rezultata rodas dehidratacija:
nemiera sajuta, krampji, halucinacijas un hipoglik€mija. Nervu sistémas nomakums var izraistt komu,
kardiovaskularo kolapsu vai elposanas apstasanos.

ArsteSana

Ja iedzerta toksiska deva, nepiecie$ama arstéSana slimnica. Vidgji smagas intoksikacijas gadijuma
pacientam jacensas izraisit vemsanu.

Ja tas neizdodas, pirmaja stunda péc lielaka zalu daudzuma iedzerSanas jacensas veikt kunga
skalo$anu. P&c tam lietojiet aktivéto ogli (adsorbents) un natrija sulfatu (caurejas lidzeklis).
Aktiveto ogli var lietot vienreizgjas devas veida (50 g pieaugusajam, 1 g/kg kermena masas bérnam
lidz 12 gadu vecumam).

Urna alkalizacija (250 mmol NaHCO3, tris stundas), vienlaicigi kontrolgjot urina pH Iimeni.
Smagas intoksikacijas gadijuma priecksroka dodama hemodializei.

Pargjie simptomi jaarsté simptomatiski.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
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5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: antitrombotiskie Iidzekli: trombocttu agregacijas inhibitori, iznemot
heparinu, ATK kods: BOIAC06

Darbibas mehanisms

Acetilsalicilskabe inhib& trombocitu aktivaciju: acetilacijas cela blokgjot trombocittu ciklooksigenazi,
ta inhib€ tromboksana A2 sintézi — ta ir fiziologiska aktivéjosa viela, ko izdala trombociti un kam
varétu biit nozime ateromatozo bojajumu komplikaciju rasanas procesa.

TXA: sintézes inhibicija ir neatgriezeniska, jo trombociti, kam nav kodolu, nespgj (ierobezotas
olbaltumvielu sintézes sp&jas dél) no jauna sintezet ciklooksigenazi, ko acetil&jusi acetilsalicilskabe.

Farmakodinamiska iedarbiba

Atkartoti lietotas 20 - 325 mg devas ir saistitas ar enzimatiskas aktivitates inhibiciju 30 - 95 % apméra.
Ta ka saistiSsanas ir neatgriezeniska, efekts saglabajas visa trombocitu dzives cikla laika (7-10 dienas).
Inhibgjosa iedarbiba nemazinas ilgstosas arste€Sanas laika, un enzimatiska aktivitate pakapeniski
atsakas, atjaunoties trombocitiem, 24 — 48 stundas péc arst€Sanas partrauksanas.

Acetilsalicilskabe pagarina asinoSanas laiku vidgji par 50 - 100 %, tacu ir noveérojamas individualas
variacijas.

Eksperimentalie dati liecina, ka vienlaicigas liectoSanas gadijuma ibuproféns varétu inhib&t nelielas
devas lietotas acetilsalicilskabes ietekmi uz trombocttu agregaciju.

Viena pétijuma, kura 8 h pirms vai 30 min péc tilit€jas darbibas acetilsaliciskabes (81 mg) lietoSanas
vienreiz&jas devas veida lietoja 400 mg ibuproféna, noveroja samazinatu acetilsalicilskabes efektu uz
tromboksana veidoSanos vai trombocTtu agregaciju. Tomér So datu ierobezotais apjoms un
neskaidribas par ex vivo datu ekstrapoléSanu attieciba uz klinisko situaciju nozimg, ka nevar izdarit
viennozimigus secinajumus par ibuprofena lietosanu, un uzskata, ka kliniski nozimigs efekts
ibuproféna neregularas lietoSanas gadijuma maz ticams.

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas

UzsiikSanas

P&c iekskigas lietosanas acetilsalicilskabe strauji un pilniba uzsiicas no kunga-zarnu trakta. Galvena
uzsiikSanas vieta ir tievas zarnas proksimala dala. Tomer uzsiiksanas laika nozimiga dala no devas jau
ir hidrolizgta Iidz salicilskabei tievas zarnas siena. Hidrolizes pakape ir atkariga no uzsiikSanas atruma.
P&c Abrea zarnas $kistoSo tablesu lietosanas acetilsalicilskabes un salicilskabes maksimala
koncentracija plazma tiek sasniegta attiecigi aptuveni pec 3,5 un 4,5 stundam, ja zales lictotas tuksa
disa. Ja tabletes lieto &dienreizu laika, maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta aptuveni 3
stundas velak neka péc lietosanas tuksa dasa.

Sadalijums
Acetilsalicilskabe un tas nozimigakais metabolits salicilskabe aktivi saistas ar plazmas

olbaltumvielam, galvenokart albuminiem, un strauji izklied&jas pa visam kermena dalam. Apmeérs,
kada salicilskabe saistas ar olbaltumvielam, ir Joti atkarigs no salicilskabes un albuminu
koncentracijas. Acetilsalicilskabes sadalijuma tilpums ir apm. 0,16 /kg kermena masas. Salicilskabe
léni difundg sinovialaja skidruma, §k&rso placentaro barjeru un izdalas mates piena.

Biotransformacija

Acetilsalicilskabe tiek strauji metabolizeta I1idz salicilskabei; pusperiods ir 15-30 miniites. P&c tam
salicilskabe tiek parversta glicina un glikuronskabes konjugatos, ka arT gentizinskabes atlikumos.
Salicilskabes eliminacijas kinétika ir atkariga no devas, jo aknu enzimu kapacitate ierobezo
metabolismu. Tadgjadi eliminacijas pusperiods ir dazads: 2 — 3 stundas p&c mazu devu lietoSanas, 12
stundas pec parasto analggtisko devu lietoSanas un 15 — 30 stundas p&c lielu terapeitisku devu
lietoSanas vai saindéSanas.

Eliminacija



Salicilskabe un tas metaboliti galvenokart izdalas caur nierém.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu
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Acetilsalicilskabes prekliniskais drosSuma profils ir labi dokumentgts.
Eksperimentalajos p&tijumos ar dzivniekiem ir pieradits, ka salicilati neizraisa nekadu citu organu,

tikai nieru, bojajumu.

Petijumos ar zurkam, lietojot acetilsalicilskabi matiteém toksiskas devas, novérota fetotoksicitate un
teratog€na iedarbiba. Kliniska nozZimé nav zinama, jo prekliniskajos p&tijumos lietotas devas ir daudz
lielakas (vismaz 7 reizes lielakas) par maksimalo ieteikto devu kardiovaskularo merka indikaciju

gadijuma.

Ir veikti daudzi pétijumi par acetilsalicilskabes iespg&jamo mutagenitati un kancerogenitati. Kopuma to
rezultati neuzrada butiskas mutagenitates vai kancerogenitates pazimes pétijjumos ar pelém un Zurkam.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Abrea 75 mg

Tabletes kodols

laktozes monohidrats
mikrokristaliska celuloze

koloidalais beziidens silicija dioksids
kartupelu ciete

Tabletes apvalks

talks

triacetins

metakrilskabes etilakrilata kopoliméra (1:1) dispersija, 30%
natrija laurilsulfats*

polisorbats 80*

polivinilspirts (E1203)

titana dioksids (E171)

makrogols 3350 (E1521)

karmins (E120)

saulrieta dzeltena aluminija laka (E110)

Abrea 100 mg

Tabletes kodols

laktozes monohidrats
mikrokristaliska celuloze

koloidalais beziidens silicija dioksids
kartupelu ciete

Tabletes apvalks

talks

triacetins

metakrilskabes etilakrilata kopoliméra (1:1) dispersija, 30%
natrija laurilsulfats*

polisorbats 80*

Abrea 160 mg

Tabletes kodols

laktozes monohidrats
mikrokristaliska celuloze



koloidalais beziidens silicija dioksids
kartupelu ciete

Tabletes apvalks

talks

triacetins

metakrilskabes etilakrilata kopoliméra (1:1) dispersija, 30%
natrija laurilsulfats*
polisorbats 80*

polivinilspirts (E1203)

titana dioksids (E171)
makrogols 3350 (E1521)

sojas lecitms (E322)

dzeltenais dzelzs oksids (E172)

* Var saturét natrija laurilsulfatu un polisorbatu 80
6.2. Nesaderiba

Nav piemeérojama.

6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

75 mg:
Uzglabat temperatiira lidz 25°C.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

100 mg:
Uzglabat temperatiira lidz 30°C.

160 mq:
Uzglabat temperatiira lidz 30°C.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Blisteris (PVH/Aluminijs).
lepakojuma lielumi
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Blisteri: 28, 30, 50, 56, 60, 84, 90, 100 un 168 (tikai 100 mg) zarnas $kistosas tabletes.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidé$anai un citi noradijumi par rikoSanos

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovénija
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8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

17-0001

17-0002

17-0003

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2017. gada 20. Janvaris

P&dgjas parregistracijas datums:

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

03/2023

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Zalu valsts agenttiras (www.zva.gov.lv) timekla vietng.



