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I) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

acido acetilsalicilico

APRESENTACOES
Comprimidos contendo 500 mg de acido acetilsalitiada.
Embalagens contendo 20, 100*, 200* ou 240* comutasi

* embalagem hospitalar

USO ORAL

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 12 ANOS

COMPOSICAO
Cada comprimido contém:
T o Lo JR= U= 1= o oo USSR 500 mg

Excipientes: fosfato de célcio dibasico di-hidratacklulose microcristalina, amido.



1) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
1. INDICACOES

« para o alivio sintomatico da cefaleia, odontaldax, de garganta relacionada a resfriados, dismeiapmialgia ou
artralgia, lombalgia e dor artritica de pequenarisidade;

« no resfriado comum ou na gripe, para o alivio sirdttico da dor e da febre.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O écido acetilsalicilico vem sendo usado como &satg e antipirético por milhares de pessoas desdea descoberta
ha mais de cem anos. A despeito da sua idadego acetilsalicilico ainda é o padrdo para comparacg@valiacdo de
novas substancias e uma das drogas mais amplaestntadas.

Consequentemente, ndo é possivel listar todas geipas que provam sua eficicia clinica. As indieagdcluem alivio
sintomatico de dores leves a moderadas, como @Efdr de dente, dor de garganta relacionadd@ass, dor nas
costas, dores musculares e nas articulagées, disraene também febre em resfriados comuns.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodindmicas

O écido acetilsalicilico pertence ao grupo dos &mws anti-inflamatérios ndo-esteroides, com prdpde analgésica,
antipirética e anti-inflamatéria. Seu mecanismacio baseia-se na inibi¢do irreversivel da enziohaoxigenase,

envolvida na sintese das prostaglandinas.

O acido acetilsalicilico, em doses orais de 0,Da1é usado para o alivio da dor e de quadrosfehis como
resfriados e gripes, para controle da temperataftvie das dores musculares e das articulagdes.

Também é usado nos disturbios inflamatérios agedwénicos, tais como artrite reumatoide, osteitaerespondilite
anquilosante.

O &cido acetilsalicilico também inibe a agregadaquetéria, bloqueando a sintese do tromboxance&dlaquetas. Por
esta razdo, € usado em varias indicacdes relativastema vascular, geralmente em doses diarias d8800 mg.

Propriedades Farmacocinéticas

Apds a administracdo oral, o acido acetilsaliciba@pida e completamente absorvido no trato gésstinal. Durante e
apos a absorcao, o acido acetilsalicilico é coiteeet acido salicilico, seu principal metabdlitvat Os niveis
plasmaticos maximos do acido acetilsalicilico dfimyalos apds 10 a 20 minutos e os do acido sabciipds 0,3 a 2
horas.

Tanto o acido acetilsalicilico quanto o acido skdic ligam-se extensivamente as proteinas plasastg sdo
rapidamente distribuidos por todo o organismo. i@césalicilico passa para o leite materno e atsvalacenta.

O &cido salicilico é eliminado predominantementerpetabolismo hepatico. Seus metabolitos sdo @ &ilicilurico, o
glicuronideo salicilico fendlico, o glicuronidedisiacilico, o acido gentisico e o acido gentisori

A cinética da eliminagdo do acido salicilico € ddependente, uma vez que o metabolismo é limitatlogapacidade
das enzimas hepaticas. A meia-vida de eliminacéa de 2 a 3 horas apds doses baixas até ceréattrds com doses
altas. O acido salicilico e seus metabdlitos s@oetxdos principalmente por via renal.

Dados de seguranca pré-clinicos
O perfil de segurancga pré-clinico do acido acéiil$iao est4d bem documentado.

Nos estudos com animais, os salicilatos em altassprovocaram dano renal, mas ndo causaram tasiaes
organicas.

O &cido acetilsalicilico tem sido extensamentedegtain vivo ein vitro quanto a mutagenicidade. N&o foi observada
nenhuma evidéncia relevante de potencial mutag&niaarcinogénico.



Os salicilatos apresentaram efeitos teratogénitnestudos com animais de espécies diferentes. Fdeaaonitos
distarbios de implantacéo, efeitos embriotoxicdstetoxicos, e comprometimento da capacidade dendfgado da
prole apds exposi¢cdo pré-natal.

4. CONTRAINDICACOES
« hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico, a ords salicilatos ou a qualquer outro componente dorpduto;

¢ histéria de asma induzida pela administracdo de sallatos ou substéncias com acao similar, principatente
anti-inflamatérios ndo-esteroides;

« Ulceras gastrintestinais agudas;
« diatese hemorragica;

¢ insuficiéncia renal grave;

¢ insuficiéncia hepatica grave;

. insuficiéncia cardiaca grave;

e associado ao metotrexato em doses iguais ou maiogese 15 mg/semana (veja item “6. Interacdes
medicamentosas”);

e Ultimo trimestre de gravidez (veja item “5. Advertécias e precaugbes”, Gravidez).

“Este medicamento nao deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica. Informe imediataemte
seu médico em caso de suspeita de gravidez.”

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
O acido acetilsalicilicodeve ser utilizado com cautela nos seguintes casos:

* hipersensibilidade a analgésicos, agentes anti-iafhatérios ou anti-reumaticos, ou na presenca de aats
alergias;

o histéria de Ulceras gastrintestinais, incluindo Ulera cronica ou recorrente, ou histéria de sangrameas
gastrintestinais;

e tratamento concomitante com anticoagulantes (vejadm “6. Interacdes medicamentosas”);

e pacientes com comprometimento da fung&o renal ou darculagdo cardiovascular (por exemplo: doenga
reno-vascular, insuficiéncia cardiaca congestivaeplecédo de volume, cirurgia de grande porte, sepsisi
eventos hemorragicos graves) uma vez que o acidetlsalicilico pode aumentar o risco de
comprometimento renal e insuficiéncia renal aguda;

e comprometimento da funcéo hepatica.

O écido acetilsalicilico pode desencadear broncoespmo e crises de asma ou outras reagdes de hipesseifidade.
Os fatores de risco sdo: asma pré-existente, rinigdérgica, polipos nasais ou doencga respiratoria énica. Este
conceito também se aplica para pacientes que apresem reacdes alérgicas (por exemplo, reagdes cutase
prurido e urticaria) a outras substancias.

Devido ao efeito inibitério da agregacéo plaquetaa, o qual persiste por varios dias apés a adminisicdo, o acido
acetilsalicilico pode levar a um aumento da tendéreca sangramentos durante e apoés intervengdes cigicas
(inclusive cirurgias de pequeno porte, como por exeplo, extragfes dentérias).

Em doses baixas, o acido acetilsalicilico reduz asecédo do acido Urico, podendo desencadear crisds gota em
pacientes predispostos.



Em pacientes que sofrem de deficiéncia grave de gse-6-fosfato desidrogenase (G6PD), o acido acstiicilico
pode induzir a hemolise ou anemia hemolitica. Dostevada, febre ou infeccdes agudas séo fatores quoelem
aumentar o risco de hemdlise.

CRIANCAS

Produtos contendo acido acetilsalicilico nao deveser utilizados por criancas e adolescentes para gdias de
infec¢des virais, com ou sem febre, sem antes coltesuum médico. Em determinadas doencas virais,
especialmente as causadas por varicela e virus indhza A e B, ha o risco da Sindrome de Reye, umaethga
muito rara, mas com possivel risco de morte, que geer intervencdo médica imediata. Embora a relac@oausal
ndo tenha sido comprovada, o risco pode aumentar oo uso de acido acetilsalicilico. A ocorréncia d@mitos
persistentes na vigéncia destas doengas pode sersimal da Sindrome de Reye.

“Criancas ou adolescentes ndo devem usar este mexditento para catapora ou sintomas gripais antes quen
médico seja consultado sobre a Sindrome de Reye, ainara, mas grave doenca, associada a este medicatoe’

GRAVIDEZ E LACTACAO
Gravidez

O uso do acido acetilsalicilico é contraindicado néltimo trimestre de gestagéo, apresentando categarde risco
na gravidez D para tal periodo. Durante os dois pmeiros trimestres de gestagéo, o acido acetilsalico deve ser
utilizado com cautela, se realmente necessario, &gentando categoria de risco na gravidez C para tperiodo.

“Este medicamento nao deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica. Informe imediataemte
seu médico em caso de suspeita de gravidez.”

A inibicdo da sintese das prostagladinas pode afetadversamente a gravidez e/ou o desenvolvimento
embrionario/fetal. Dados de estudos epidemioldgicdsvantam a questdo de um aumento do risco de abore de
malformacdes apds o uso de inibidores da sinteseg®estaglandinas no inicio da gravidez. Acredita-sque o risco
aumente com a dose e a duracao do tratamento. Osdies disponiveis ndo confirmam qualquer associagaatee a
ingestao do acido acetilsalicilico e um aumento disco de aborto. Para o acido acetilsalicilico, atados
epidemiolégicos disponiveis sobre malformacdes ndéo consistentes, mas ndo se pode excluir um risco
aumentado de gastroquise. Um estudo prospectivo caproximadamente 14.800 gestantes expostas precoesie
durante a gestacao (1° ao 4° més) ndo demonstrouadguer associa¢cdo com uma elevada taxa de malfornga;

Estudos em animais tém demonstrado toxicidade reprativa (veja item “3. Caracteristicas Farmacoldgicas
Dados de Seguranga Pré-Clinicos).

Durante o primeiro e segundo trimestre da gravidezmedicamentos contendo acido acetilsalicilico na@dem ser
administrados, exceto se realmente necessarios. Rate o primeiro e segundo trimestre da gravidez oem
mulheres que estejam tentando engravidar, as dose® tempo de tratamento com medicamentos contendoido
acetilsalicilico devem ser os menores possiveis.

Durante o terceiro trimestre de gravidez, todos omibidores da sintese de prostaglandinas podem expo

e ofetoa:
0 toxicidade cardiopulmonar (com fechamento prematurado ducto arterioso e hipertensdo pulmonar);
o disfuncéo renal, que pode progredir para insuficiénia renal com oligohidramnio.

¢ amae e a crianga no final da gravidez a:

o0 possivel aumento do tempo de sangramento, um efeéiotiagregante plaquetario que pode ocorrer até
mesmo apés doses muito baixas;

o inibicdo das contracdes uterinas provocando trabathhde parto prolongado.
Consequentemente, 0 acido acetilsalicilico é contnaicado durante o terceiro trimestre de gestacgéo.

Lactagéo



Os salicilatos e seus metabdlitos metabdlitos séaeetados no leite materno em pequenas quantidadegSomo nao
foram observados até 0 momento efeitos adversos lagtente apds uso eventual, a interrupgcdo da amamagao é
geralmente desnecessaria. Entretanto, a amamentagdeve ser descontinuada durante o uso regular (contio)
ou de altas doses deste medicamento.

EFEITOS SOBRE A CAPACIDADE PARA DIRIGIR VEICULOS E OPERAR MA QUINAS
N&o foram observados efeitos sobre a capacidade diegir veiculos e operar maquinas.

N&o h& necessidade de recomendagfes especiais pango do produto em idosos, criangas (acima de 18as) ou
pacientes de grupos de risco, desde que observadasadverténcias, precaucdes e posologia mencionadasta
bula.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Interac¢des contraindicadas
¢ metotrexato em doses iguais ou maiores que 15 mgrema

Aumento da toxicidade hematoldgica do metotrexatal{minuigdo da depuracéo renal do metotrexato por agntes
anti-inflamatdrios em geral e deslocamento do metaxato, ligado as proteinas plasmaticas, pelos salatos) (veja
item “4. Contraindicacdes”).

Interagbes que requerem precaucao para 0 uso
¢ metotrexato em doses inferiores a 15 mg/semana

Aumento da toxicidade hematoldgica do metotrexatal{minui¢do da depuragéo renal do metotrexato por agntes
anti-inflamatérios em geral e deslocamento do met@xato, ligado as proteinas plasmaticas, pelos salatos).

e anticoagulantes, tromboliticos/ outros inibidores € agregacéo plaquetaria/ homeostasia
Aumento do risco de sangramento.

e outros anti-inflamatérios ndo-esteroides com salidtos em altas doses

Aumento do risco de Ulceras e sangramento gastrirgtnal devido ao efeito sinérgico.

« inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina$Rls)

Aumento do risco de sangramento gastrintestinal aftdevido a possivel efeito sinérgico.

e digoxina

Aumento da concentragdo plasmatica de digoxina delo a diminuigdo na excrecéo renal.

¢ medicamentos para diabetes, como por exemplo, infud e sulfonilureias

Aumento do efeito hipoglicemiante por altas dosesodacido acetilsalicilico via agéo hipoglicémica dacido
acetilsalicilico e deslocamento da sulfonilureia deua ligacéo a proteina plasmatica.

e diuréticos em associagdo com o acido acetilsalicliem altas doses
Diminuicao da filtracdo glomerular por diminuigdo da sintese das prostaglandinas renais.
e glicocorticoides sistémicos, exceto hidrocortisonasada como terapia de reposi¢éo na doencga de Addiso

Diminuicéo dos niveis de salicilato plasmatico durge o tratamento com corticosteroides e risco de bedose de
salicilato apo6s interrupgdo do tratamento, por aumeto da eliminagdo de salicilatos pelos corticosteides.



¢ inibidores da enzima conversora de angiotensina (EQAm associagdo com o acido acetilsalicilico emaait
doses

Diminuicao da filtracdo glomerular por inibicdo dasprostaglandinas vasodilatadoras. Além disso, dimirigdo do
efeito anti-hipertensivo.

e acido valproico
Aumento da toxicidade do &cido valproico devido adeslocamento dos sitios de ligacéo as proteinas.
e lcool

Aumento do dano a mucosa gastrintestinal e prolongaento do tempo de sangramento devido a efeitos addits do
acido acetilsalicilico e do &lcool.

e uricosUricos como benzobromarona e probenecida

Diminuicao do efeito uricosurico (competi¢céo pelalininacdo de acido Urico no tabulo renal).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Protiegeiz e manter em lugar seco.

O prazo de validade do medicamento € de 36 mgsadiada data de sua fabricagao.

“Numero de lote e datas de fabricacéo e validadeide embalagem.”

“N&o use medicamento com o prazo de validade venoidGuarde-o em sua embalagem original.”

Este medicamento é um comprimido na cor branazyleir, monossectado e de faces planas.

“Antes de usar observe o0 aspecto do medicamento.”

“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancead criangas.”

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Tomar os comprimidos preferencialmente apds agéefe, com bastante liquido.

Adultos: 1 a 2 comprimidos. Se necessario, repatada 4 a 8 horas, ndo excedendo 8 comprimidadigaor
Criancas a partir de 12 anos: 1 comprimido. Se sédes repetir a cada 4 a 8 horas, até 3 vezedipor
Este medicamento ndo deve ser administrado pordaddsa 5 dias sem consultar seu médico ou ciangghtista.
No caso de administracéo acidental ou uso em criaem;, veja o item “5. Adverténcias e precaucgdes”.

9. REACOES ADVERSAS

Disturbios do trato gastrintestinal superior e infeior como sinais e sintomas de dispepsia, dor gasitestinal e
abdominal, raramente inflamacgéo gastrintestinal, itera gastrintestinal, levando potencialmente, mas uito
raramente, a Ulcera gastrintestinal com hemorragia perfuragdo, com respectivos sinais e sintomasritios e
laboratoriais.

Devido a seu efeito inibitério sobre a agregacaoamjuetaria, o acido acetilsalicilico pode estar assado com o
aumento do risco de sangramento. Foram observadoargramentos tais como hemorragia intra e pos-operatia,
hematomas, epistaxe, sangramento urogenital e saagnento gengival.

Foram raros a muito raros os relatos de sangramengograves, como hemorragia do trato gastrintestina
hemorragia cerebral (especialmente em pacientes cdmpertensdo ndo controlada e/ ou em uso concomit@nde
agentes anti-hemostéticos), que em casos isoladosl@m ter potencial risco de morte.



A hemorragia pode provocar anemia pos-hemorragicainemia por deficiéncia de ferro (por exemplo,
sangramento oculto), crénica ou aguda, com respeetis sinais e sintomas clinicos e laboratoriais, acomo
astenia, palidez e hipoperfuséo.

Reacdes de hipersensibilidade com suas respectivaanifestacdes clinicas e laboratoriais incluem asmeeacdes
leves a moderadas que afetam potencialmente a pedetrato respiratério, o trato gastrintestinal e osistema
cardiovascular, com sintomas tais compash cutaneo, urticaria, edema, prurido, rinite, congesio nasal,
alteracdes cardio—respiratorias e, muito raramentereacdes graves, como choque anafilatico.

Disfuncéo hepatica transitéria com aumento das trasaminases hepéticas tem sido relatada muito raramtn
Ha relatos de tinitos e tonturas, que podem ser inchtivos de uma sobredose.

Ha relatos de hemdlise e anemia hemolitica em pagtes que sofrem de deficiéncia grave de glicose-@sfato
desidrogenase (G6PD).

Ha relatos de comprometimento renal e insuficiéncieenal aguda.

“Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistes@Notificacdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISA,
disponivel em www.anvisa.gov.br, ou para a Vigilana Sanitaria Estadual ou Municipal.”

10. SUPERDOSE

A toxicidade por salicilatos (doses acima de 10¢kgidia por mais de 2 dias consecutivos podemdséras) pode
resultar de intoxicacgdo crénica, terapeuticameddgiidida e de intoxicacdo aguda (sobredose) coenpiatl risco de
morte, que pode ser causada por ingestéo acigantatiangas ou intoxicagéo acidental.

A intoxicacéo cronica por salicilatos pode serditsa, uma vez que 0s sinais e sintomas ndo séoifsps. A
intoxicacao cronica leve por salicilatos, ou shfizio, normalmente ocorre somente apds o uso deped altas doses.
Os sintomas incluem tontura, vertigem, tinitosgdsar sudorese, nduseas e vomitos, dor de cabegdus&o, podendo
ser controlados pela reducédo da dose. Tinitos pademer com concentragfes plasméticas entre 380 encg/mL.
Reac¢Oes adversas mais graves ocorrem com conce&gtiagiéna de 300 mcg/mL.

A principal manifestacéo da intoxica¢éo aguda ¢ altesiacdo grave do equilibrio acido - base, o gadk variar com a
idade e a gravidade da intoxicacédo. A apresentagd®comum nas criancas € a acidose metabdliceaidgde da
intoxicacdo ndo pode ser estimada apenas pelartoag®o plasmatica. A absorcéo do &cido acetilBetiqppode ser
retardada devido a diminuicdo do esvaziamentoigésformacéo de concre¢des no estdmago, ou cosnttado da
ingestdo de preparagdes com revestimento ent&itratamento da intoxicagcdo por acido acetilsédiwié determinado
por sua extensao, estagio e sintomas clinicosaeatelo com as técnicas de tratamento padrdo. Demencipais
medidas deve-se acelerar a excrecao do farmacogdmamrestaurar o metabolismo acido — base e Blietoo

Devido aos efeitos fisiopatoldgicos complexos daxitagdo por salicilatos, sinais e sintomas/ achaolvestigativos
podem incluir:

Sinais e sintomas Achados investigativos Medidas terapéuticas
Lavagem gastrica, administragdo
Intoxicacéo leve a moderada repetida de carvéo ativado e diurese

alcalina for¢ada.

Taquipneia, hiperventilagdo e
alcalose respiratoria.
Diaforese

Nausea e vomito

Alcalemia, alcallria Manuseio de fluidos e elétnsl

Lavagem gastrica, administracfes
repetidas de carvédo ativado, diurese
alcalina forcada e hemodidlise nos
casos graves

Intoxicacdo moderada a grave

Alcalose respiratoria com acidose
metabdlica compensatoria
Hiperpirexia Manuseio de fluidos e eletrdlitos
Respiratérios: desde
hiperventilacdo, edema pulmonar
nao cardiogénico até parada
respiratoria e asfixia

Acidemia, aciddria Manuseio de fluidos e eletoslit




Cardiovasculares: desde arritmias| epor exemplo: presséo arterial,

hipotenséo a parada cardiaca alteracéo do ECG

Perda de fluidos e eletrolitos: por exemplo: hipocalemia,

desidratagdo, desde oligiria até | hipernatremia, hiponatremia e Manuseio de fluidos e eletrélitos
insuficiéncia renal alteracéo da fun¢éo renal

Hiperglicemia, hipoglicemia
(especialmente em criangas)
Aumento dos niveis de cetona

Alteracdo do metabolismo da
glicose e cetose

Tinitos e surdez
Gastrintestinais: sangramento
gastrintestinal

Hematoldgicos: desde inibicdo da| por exemplo: prolongamento do
agregacao plaquetaria até a tempo de protrombina,
coagulopatias hipoprotrombinemia
Neurologicos: encefalopatia toxica
e depressao do Sistema Nervoso
Central com manifestaces
variando desde letargia e confusa
até coma e convulsées

=]

“Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 60GE vocé precisar de mais orientacdes.”



DIZERES LEGAIS

Reg. MS n°® 1.0235.0508.
Farm. Resp. Dr. Ronoel Caza de Dio
CRF - SP n°. 19.710

EMS S/A

Rod. Jornalista Francisco Aguirre Proenca, Km 08
Hortolandia — SP

CEP: 13186-901

CNPJ: 57.507.378/0003-65

INDUSTRIA BRASILEIRA

SAC: 0800-191914
www.ems.com.br

Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecenm®sintomas procure orientagdo médica.
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Historico de Alteracao da Bula

Dados da submissao eletronica

Dados da peticdo/rimacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bsl

eEp?etZigl?te N°. expediente Assunto eEp?etZigl?te exlgea?(ec)nte Assunto a;?rit\?a?;go Itens de bula (\\//g;\s/%ess) Apresentac0es relacionadas
500 MG COM CT BL AL PLAS INC
10459 - X 20
GENERICO - Versao inicial. 500 MG COM CT BL AL PLAS INC
Incluséo Inicial Submisséo eletrbnica pafa X 100 (EMB HOSP)
N/A N/A de Texto de N/A NIA N/A N/A disponibilizacédo do texto VPIVPS 500 MG COM CT BL AL PLAS INC
Bula — RDC de bula no Bulario X 200 (EMB HOSP)
60/12 Eletrénico da ANVISA. 500 MG COM CT BL AL PLAS INC

X 240 (EMB HOSP)




