devem ser reduzidas, enquanto for administrado o acido acetilsalici-
lico. Esta acéo hipoglicemiante também pode afetar a necessidade
de insulina por parte dos diabéticos.

Uricosdricos: o acido acetilsalicilico pode reduzir os efeitos da pro-
benecida, fenilbutazona e sulfimpirazona.

Espironolactona:a excregdo de sédio promovida pela espironolactona
pode estar diminuida na presenca de salicilatos.

Bebidas alcodlicas: possui um efeito sinérgico com o &cido acetilsa-
licilico, podendo causar sangramento gastrintestinal.
Corticosterdides: a concomitante administragao com &cido acetilsali-
cilico pode aumentar o risco de ulceragdo gastrintestinal.
Derivados pirazoldnicos (fenilbutazona e possivelmente a dipirona):
quando co-administrados com o &cido acetilsalicilico, podem incre-
mentar o risco de ulceragao gastrintestinal.

Antiinflamatdrios nao-esteroidais: o acido acetilsalicilico é contra-
indicado em pacientes que tém hipersensibilidade aos agentes
antiinflamatérios ndo esteroidais.

Alcalizantes urindrios: reduzem a efetividade do acido acetilsalicilico
através do aumento da taxa dos salicilatos na excregéo renal.
Fenobarbital: diminui a efetividade do acido acetilsalicilico por
indugéo enzimatica.

Propranolol: pode reduzir a agdo antiinflamatéria do acido acetilsali-
cilico por competicdo com os mesmos receptores.

Antidcidos: nao deve ser dado conjuntamente com Ecasil-81°, pois
um aumento do pH estomacal pode afetar o revestimento entérico
dos comprimidos.

« Interferéncia em Exames Laboratoriais: Os salicilatos podem
produzir alteragdes nos testes da funcéo tireoidiana, glicose urinaria
e 4cido 5-hidroxinolacético.

O &cido acetilsalicilico aumenta o tempo de coagulagéo.

@ Reacoes Adversas: Gastrintestinais: nausea, vémito, dispepsia,
diarréia, sangramento gastrintestinal e/ou ulceracao.
Cardiovascular: arritmia, hipotensao e taquicardia.
Hipersensibilidade: anafilaxia aguda, angioedema, asma, bron-
coespasmo, edema de laringe e urticéria.

Musculoesquelético: rabdomidlise.

Metab ia e hipoglicemia (em criancas).

He légicas: prolong 1to do tempo de sangramento, leu-
copenia, trombocitopenia, purpura, diminuigcdo da concentracao
de ferro no plasma e redugcdo no tempo de sobrevivéncia dos
eritrocitos.

Dermatolégicas: urticaria, prurido, angioedema, erupgoes epi-
dérmicas, asma e anafilaxia.

Respiratdrio: aumento anormal dos movimentos respiratdrios,
edema pulmonar e respiracao excessivamente rapida.
Urogenital: nefrite intersticial, necrose papilar, proteintria,
insuficiéncia renal e faléncia renal.

Otoldgicas: tinitus, vertigem e perda auditiva reversivel.

lismo: hiper.a"

Outras: hepatoxicidade aguda reversivel, confusdao mental, so-
noléncia, tontura, dor de cabeca, sede, obscurecimento da visao.

(@ Posologia:

Como anti-agregante plaquetario

Adultos: 1 a 2 comprimidos revestidos de Ecasil-81° ao dia ou
a critério médico.

Cada dose de Ecasil-81° deve ser tomada com um copo cheio de
agua, a menos que o paciente esteja sob restricdo de fluidos, durante
ou apds a refeicao.

“ Superdosagem: Sintomas: Pode ocorrer salicilismo apés ingestao

repetida de altas doses. Os sintomas consistem de estimulagdo do
sistema nervoso central com nausea, vomito, hiperpnéia, hiperativi-
dade e possibilidade de convulséo. Pode progredir para depresséo,
coma, insuficiéncia respiratéria e colapso. Estes sintomas estao
acompanhados de graves disturbios eletroliticos.

Tratamento: O tratamento de superdosagem por salicilato deve ser
instituido imediatamente através de terapia de suporte intensiva.
O nivel plasmatico de salicilato deve ser medido para determinar
a severidade do envenenamento e, consequentemente, orientar a
terapia. O esvaziamento gastrico deve ser executado tao logo seja
possivel, e antes do paciente entrar em depressdo. Em pacientes
deprimidos, proteger as vias aéreas durante a lavagem géstrica. A
administragdo de carvao ativado reduz a absorgao de salicilatos, assim
como catarticos salinos. Os salicilatos também sao removiveis por
hemodialise. A alcalinizagéo forgada da diurese aumenta a excregdo
renal de salicilatos, entretanto, ndo deve seradministrado bicarbonato
por via oral, pois a absorgéo de salicilatos pode aumentar.

« Pacientes idosos: Veja o item “geriatria” em “Precaucbes e
adverténcias”.
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Ecasil-81°

acido acetilsalicilico

:‘..o-‘ IDENTIFICACAO DO PRODUTO

» Forma farmacéutica e apresentacgdes:
Comprimido revestido 81 mg.
Caixa com 90 comprimidos.

» Uso pediatrico ou adulto.

* Composicao:

Comprimido revestido

Cada comprimido revestido contém:

acido acetilsalicilico.................. 81 mg
Excipientes: lactose, celulose microcristalina, laurilsulfato de sédio,
estearato de magnésio, diéxido de titanio, silicato de magnésio,
copolimeros do &cido metacrilico.

[ ]
u INFORMACOES AO PACIENTE

» Ecasil-81° ¢ indicado para inibir a agregacdo das plaquetas,
sendo, entao, recomendado para o tratamento e para reduzir o risco
de morte por infarto do miocéardio e recorréncia de novo infarto em
pacientes previamente infartados ou com angina pectoris instavel.

» Ecasil-81°deve sertomado com um copo cheio de &gua, a menos
que o paciente esteja sob restricdo de fluidos, durante ou apés a
refeicdo. Tome Ecasil-81° sem mastigar.

»Mantenha Ecasil-81° em sua embalagem original, emtemperatura
ambiente (15 a 30°C) e protegido da umidade

» Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricagdo. Nao
utilize medicamentos com a validade vencida.

« Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do trata-
mento com Ecasil-81®, ou apds o seu término. Informe ao médico
se esta amamentando. Ecasil-81° nao deve ser utilizado durante
os 3 Ultimos meses de gravidez, a ndo ser sob especifica prescricao
meédica, devido ao risco de complicagcdes paraamée e o bebé durante
o parto; durante a amamentagéo, é desaconselhado o uso repetido
de Ecasil-81° para a mae.

« Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os horarios,




as doses e a duragéo do tratamento com Ecasil-81°.
Os comprimidos de Ecasil-81° devem ser ingeridos sempre com
um copo de agua.

«Naointerrompa o tratamento com Ecasil-81°sem o conhecimento
do seu médico. A doenca e/ou seus sintomas poderdo retornar.

Informe seu médico o aparecimento de reagbes desagradaveis,
como: dor no estbmago, queimagao, nausea, vomito e sangramento
gastrintestinal intenso.

* Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criancas.

e Apés administrar Ecasil-81°, ndo tomar bebidas alcodlicas.
Ecasil-81 pode ser tomado juntamente com alimentos. Ha risco de
ocorrer sangramento (hemorragia) durante o uso de medicamentos
contendo acido acetilsalicilico nos pacientes que consomem trés ou
mais doses de bebida alcodlica todos os dias.

» Contra-indicacoes: Ecasil-81°nao deve ser usado por pacientes
com hipersensibilidade aos componentes da férmula, aos salicilatos e
antiinflamatérios ndo esterdides; pacientes com ulcera gastroduodenal
em evolugao; doengas hemorragicas; ultimo trimestre da gravidez e
durante a amamentagéo.

« Precaucoes: Ecasil-81° deve ser utilizado com cautela em casos
de pacientes que sofram de problemas graves nos rins ou no figado,
deficiéncia de vitamina K e hemofilia. O acido acetilsalicilicoaumenta o
tempo de coagulagao e seu uso deve ser suspenso umasemanaantes
de qualquer cirurgia (vejaitem Precaugdes em Informagdes técnicas).

« Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando,
antes do inicio, ou durante o tratamento com Ecasil-81°.

Criangas ou adolescentes ndo devem usar esse medicamento para
catapora ou sintomas gripais antes que um médico seja consultado
sobre a sindrome de Reye, uma rara, mas grave doenga associada
a esse medicamento.

» Nao tome remédio sem o conhecimento do seu médico. Pode
ser perigoso para a saude.

Q

. INFORMACOES TECNICAS

« Caracteristicas: Ecasil-81° é o &cido acetilsalicilico na forma
farmacéutica de comprimidos revestidos, com liberagdo entérica, con-
tendo 81 mg do principio ativo. O revestimento entérico tem a funcéo

deresistira desintegragéo gastrica, promovendo a dissolugédo apenas
no duodeno, onde o pH esta situado entre o neutro e o alcalino. Esta
acdo protege o estbmago contra as lesdes que podem ocorrer como
resultado da ingestao de formulagdes simples do acido acetilsalicilico
ou mesmo as formulagdes tamponadas (buffer).

A seguranga do &cido acetilsalicilico em comprimidos revestidos
gastro-resistentes (Ecasil-81°), foi demonstrada em estudos endos-
cépicos comparativos contra as formas tamponada (buffer) e aquelas
sem tampao. Nestes estudos, as endoscopias foram realizadas em
individuos saudaveis, antes e apds a ingestao de acido acetilsalicilico
em doses de até 4,0 g/dia, durante 2 a 14 dias. Comparado com
todas as demais preparagdes, o acido acetilsalicilico em comprimidos
gastro-resistentes (Ecasil-81°), produziu significativamente menos
danos as mucosas gastrica e duodenal.

O acido acetilsalicilico inibe a sintese de prostaglandinas e do
tromboxano A2, prevenindo a adesao plaquetéaria responsavel pela
formacéo de trombos, que podem estar relacionados com o infarto
do miocardio e acidentes vasculares cerebrais.

Biodisponibilidade: Estudos com doses Unicas confirmaram a biodispo-
nibilidade do acido acetilsalicilico em comprimidos gastro-resistentes
(Ecasil-81°), através da dosagem dos niveis de &cido acetilsalicilico e
acido salicilico no plasma, onde améxima concentragao foi alcangada
aproximadamente 5 horas apds ingestéo. O &cido acetilsalicilico em
comprimidos gastro-resistentes (Ecasil-81°), quando comparado
com as formulagdes simples, ndo apresenta niveis plasmaticos de
salicilato estatisticamente diferentes do acido acetilsalicilico sem
revestimento entérico. A dissolugdo do acido acetilsalicilico gastro-
resistente ocorre em pH neutro ou alcalino, portanto, depende do
esvaziamento gastrico no duodeno. Com doses continuas, séo
mantidos adequados niveis plasmaticos terapéuticos.
Farmacocinética: Ap6s a absorgdo no trato gastrointestinal do
acido acetilsalicilico, este € amplamente distribuido para todos os
tecidos e fluidos corporais, inclusive no sistema nervoso central, no
leite materno e nos tecidos fetais. As concentragdes mais altas sdo
encontradas no plasma, figado, cértex renal, coragéo e pulmdes. No
plasma, entre 50 a 80% do acido salicilico e seus metabdlitos estao
fracamente ligados as proteinas plasmaticas. Aligacdo dos salicilatos
as proteinas plasmaticas é dependente da concentragdo. Em doses
baixas (< 100 microgramas/ml), aproximadamente 90% do salicilato
no plasma estdo ligados a albumina, enquanto em concentragdes
mais altas ( > 400 microgramas/mL), somente 75% estao ligados.
Metabolismo: o acido acetilsalicilico é hidrolizado principalmente
no figado, em &cido salicilico, que é conjugado com glicina e acido
glicurdnico e distribuido por todo tecido e fluido corporais. Em menor
porcentagem o acido acetilsalicilico é hidrolizado no plasma em &cido
salicilico, sendo que seus niveis plasmaticos sdo essencialmente
indetectaveis apos 1-2 horas da ingestéo da dose. O acido salicilico
tem meia-vida plasmatica de aproximadamente 6 horas. Para doses
téxicas seguidas (10-20 g) a meia-vida plasmatica pode seraumentada
para mais de 20 horas.

Eliminagdo: A eliminacdo das doses terapéuticas se faz através dos
rins, tanto como acido salicilico como outros produtos da biotrans-
formacdo. A taxa de eliminagdo da droga é constante em relagao
a concentragdo plasmatica. A excregdo renal da droga inalterada
depende do pH urinario. Na medida em que o pH urinério chega em
torno de 6,5, o clearance renal do salicilato livre aumenta de menos
de 5% para mais de 80%.

@ Indicac6es: Ecasil-81° ¢ indicado para aquelas condigdes que

requerem terapia prolongada ou de longo prazo, como antiagregante
plaquetario para reduzir o risco de morte por infarto do miocardio ou
arecorréncia de novo infarto do miocardio em pacientes previamente
infartados ou com angina pectoris instavel; para reduzir o risco de
episddios de ataques isquémicos transitérios ou apopléticos, em
homens com isquemia cerebral passageira devido a embolia fibrino
plaquetaria.

® Contra-indicacoes: Ecasil-81° ndo deve ser administrado

a pacientes com conhecida hipersensibilidade ao 4cido
acetilsalicilico e/ou agentes antiinflamatérios ndo este-
roidais; pacientes com histéria recente de sangramento
gastrintestinal (p. ex. ulcera péptica) ou com desordens
hemorréagicas (p. ex.: hemofilia); ultimo trimestre da gravi-
dez e durante o aleitamento; pacientes com anemia severa
e histdrico de irregularidades na coagulagao sanguinea.

@ Precaucgoes e Adverténcias: Gerais - Ecasil-81° deve ser

administrado com cuidado a pacientes com asma, pdlipos nasais
ou alergias nasais.

- Pacientes apresentando sinais e sintomas de ataques isquémicos
transitérios devem passar por completa avaliagcdo médica e neurol6-
gica. Devem ser consideradas outras desordens que se assemelhem
aataques isquémicos transitérios. Atencédo deve serdada aos fatores
de risco: s@o importantes para avaliar e tratar, se apropriados, outras
doencas associadas com ataquesisquémicos transitdrios e apoplexia,
como por exemplo a hipertensao e diabetes.

- Administragao concomitante de anti-acidos absorviveis, em doses
terapéuticas, pode aumentar o clearance de salicilatos em alguns
individuos. A administragdo de antiacidos ndo absorviveis pode alterar
a taxa de absorgao do acido acetilsalicilico, resultando, portanto, em
uma redugéo do &cido acetilsalicilico/salicilato no plasma.

- O é&cido acetilsalicilico aumenta o tempo de coagulagéo e seu uso
deve ser suspenso uma semana antes de qualquer cirurgia.

- Os salicilatos devem ser administrados com cautela a pacientes
com lesdes hepaticas graves, hipoprotrombinemia pré-existente,
deficiéncia de vitamina K ou hemofilia.

- Portadores de viroses especificas ou de causa desconhecida, devem
ter o uso de &cido acetilsalicilico suspensoimediatamente, caso pare-
cam alteragdes gastricas, lesdes cutaneas ou de hipersensibilidade.
- Houve ocasionais relatos de individuos com reduzido esvaziamento

géstrico, nos quais ocorreu a retencdo por mais tempo de um ou
mais comprimidos de acido acetilsalicilico com revestimento gastro-
resistente. Este fenémeno pode ocorrer como resultado de uma
obstrucéo pilérica por doenca ulcerosa ou associada com peristalse
géstrica hipoténica. Individuos sob esta condicdo podem apresentar
queixa de saciedade precoce ou queimagao epigastrica. O diagndstico
pode ser feito por endoscopia ou por radiografias. As op¢des para
solucionar este problemaincluem gastrectomia e lavagem com solugéo
neutra ou levemente alcalina, para processar a gradual dissolugao
do revestimento gastro-resistente.

Gravidez - Os salicilatos atravessam a barreira placentaria. Embora
nao existam estudos controlados de teratogenia em seres humanos,
estudos em animais apresentaram casos de teratogenia. Foram
relatados casos de aumento dos efeitos adversos na méae e no
feto apds ingestéo cronica de &cido acetilsalicilico. O uso abusivo
de acido acetilsalicilico no final da gravidez pode aumentar o risco
de morte fetal, possivelmente devido a hemorragia pré-natal ou ao
fechamento precoce do ducto arterioso. Devido aos riscos poten-
ciais, o uso do &cido acetilsalicilico deve ser evitado durante toda
a gestacao e, principalmente, nos Ultimos trés meses de gravidez,
salvo orientagdo médica.

Lactacao - Apos a ingestdo de 20 mg/kg de salicilato, cerca de 3 a
4 mg sao distribuidos para o leite materno. Ficando a critério médico
0 seu uso durante a lactagéo.

Pediatria - O acido acetilsalicilico pode estar associado com o
desenvolvimento da sindrome de Reye em criangas e adolescen-
tes com doenca febril aguda, especialmente em infecgbes virais
como influenza e varicela. Recomenda-se o exame em criangas
para descartar a possibilidade destas infec¢cdes. Recomenda-se
monitorizagdo cuidadosa dos niveis séricos de salicilatos em
criancas com doenca de Kawasaki.

Criancas ou adolescentes nao devem usar esse medicamento
para catapora ou sintomas gripais antes que um médico seja
consultado sobre a sindrome de Reye uma rara, mas grave
doenca associada a esse medicamento.

Geriatria (idosos) - Pacientes idosos podem ser mais suscetiveis
aos efeitos téxicos dos salicilatos, devido a diminuigdo da fungao
renal. Pode ser necessario diminuir a dose, principalmente em caso
de tratamento prolongado.

Insuficiéncia renal - Os salicilatos devem ser administrados com
cautela a pacientes com insuficiéncia hepatica ou renal. Nos casos
de insuficiéncia renal ou hepatica graves, deve-se evitar o seu uso.

@ Interacdes Medicamentosas: - Anticoagulantes orais: junto com

acido acetilsalicilico, podem deprimir a concentragédo de protrombina
no plasma e aumentar o tempo de sangramento.

Hipoglicemiantes: altas doses de acido acetilsalicilico tém uma acdo
hipoglicémica, podendo aumentar os efeitos dos hipoglicemiantes
orais. Consequentemente, eles ndo devem ser dados conjuntamente;
se, no entanto, isto for necessario, as doses dos hipoglicemiantes



