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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
Domnului Pregedinte, Rizvan Teoharl Vulcsinescy
Vi aducem la cunogtint¥ mitsurile Intreprinse de Agentia Europeant a |

Medicamentulul, Agentia Nationald a Medicamentului si & Dispozitivelor
Medicale (ANMDM) si companila GlaxoSmithKline Consumer Healthcare |

- SR.L. pentru informarea profesionigtilor din domeniul sindtdtil privind |

medicamentul Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd |
(paracetamol) réferitor Ia suspendarea autorizatiel de punere pe piath i |
retragerea de pe piatd a medicamentului, din cauza complexitatii si dificultsii
de gestionare a supradozajulul,

Compania GlexoSmithKline Consumer Healthcare S.R.L. va initia |
informarea profesionistilor din domeniul sindtdtli prin intermediul
documentulul ,,Comunicare directt clitre profesionigtll din domeniul
skn#tdfii" in leghturd cu acest aspect, conform planulul de comunicare agreat.

Aceastl modalitate de informare, utilizatd sistematic n UE, are ca scop
avertizarea profesionigtilor din domeniu! sinktaii asupra unor probleme de
siguranid in administrarea unor medicamente.

ANMDM a avizat textul scrisorii de informare ciitre profesionigtii din
domeniul sdndtdfi, pe care o distribuie GlaxoSmithKline Consumer
Healtheare S.R.L. si public pe website (www.anm.ro) aceeagi informatie la

Tubrica — Medicamerite de Uz Uman - Farmacovigilent# ~ Comuniciiri directe

ciitre profesionistii din domeniul sin#tatil,

Anexim la aceastd adrest documentul mentionat anterior.

Precizim cl aceastd informatie a fost transmist $i Ministerului
Sinkthtil ~ Direcla Farmaceutich gi Dispozitive Medicale, Colegiulu

Medicilot din Roménia gl Coleglului Farmacistilor din Roménia,

§Sef Serviciu Farmacovigilond
i Managenjantul Riscului
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Murtie 2018

Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungiti

Retragerca de pe platd a medicamentulul din cauza complexiti(li gl
dificultiifil de gostlonnre a supradozajulut

Stimate Profesionist din domeniul sinataili,

De comun acord cu Agenjia Europeand a Medicamentulul (European
Medicines Agency= EMA) si cu Agentla Nationald a Medicamentului i a
Dispozitivelor Medlcale, compania GSK doregte sd vA informeze cu privire
la recomanddrile de retragere de pe plajd a medicamentului Panado! Artro
665 mg comprimate cu eliberare prelungitd din cauza complexitdfii si
dificultatii de gestionare e supradozajului,

Raezumat

¢ Din ceuza complexithfli In gestionarea supradozajului cu
medicamentele care confin paracetamol cu eliberare prelungitd,
produsul Panado! Artro 665 mg, comprimate cu eliberare prelungitd,
se afld In procedurh de retragere de pe piafs, Autorizatia de punere pe
piath va fi suspendathl pentru medicamentsle care confin paracetamol
cu eliberare modificats §i pentru medicamentsle care contin
paracetamol cu eliberarc modificatd in combinatie cu tramadol,
conform Deciziei Comisiei Europene nr, (2018)1151 din data de
19.02.2018,

* Cezurile de supradozaj cu medicamentul Panadol Arro 665 mg
comprimate cu eliberare prelungitd, sunt imprevizibile. Concentrajia
plasmatich maximd se poate atinge mal tArziu, {ar concentratiile inalte,
tn special dupa doze mari, pot persista timp de cateva zile. Se pot
inreglstra momente de vérf duble. ,

* Recomanddrile consacrate de tratament in cazul supradozéirii cu
paracetamol administrat in forme cu eliberare imediatt (EI) s-ar putea
sd nu fie cficiente pentru tratamentul cazurilor de supradozaj cu
medicamente care con(in paracetamol cu eliberare prelungit,
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In conformitate cu informatille despre produs, nu s-au inregistrat
probleme n cazul utilizArii In condifil normale a medicamentulu;
Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd. Pacientii
care utilizeazd In prezent medicamentul Panadol Artro 665 mg
comprimate cu eliberare prelungits, pot continua In siguranta
tratamentul cu comprimatele rAmase, atdt timp cdt sunt utilizate
conform indicafiilor terapeutice aprobate si posologiei recomandate,
In momentul in care pacientii nu vor mai avea acces la medicamentul
Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungits, acestia vor
putea trece In sigurantd la tratamentul cu un medicament cu aliberare
imediatd sau alt analgezic echivalent.

Adaptarea tratamentului

Pind lo finalizarea coteagerli de pe pind a8 medicomentelor care confin
paracetamol cu cliberare prelungitd, tn cazul supradozajulul eu Panadol Artro 665
mg comprimate cu eliberare prelungitd, trebule luate Tn considerare urmiitoarsle
ajustéri ale protocolulul standard de tratoment o supradozajulul cu paracetamol, In
acest sens, In lipsa unor recomanddri locale deja adaptate sau o unel abordarl mai
conservatonre (de ex. pragul inferlor pentru a tncepe tratamentul cu NAC de 6 ),
se pot folosi urmBtonrele recomanddri genorale:

In coz de supradozaj cunoseut sau suspectat cu 210 g de paracetamol (sau 2150
mg/kg greutate corporalft ln copll) sau th cozul In eare nu se cunoagte doza
ingeratd, antidotu] N-ncetilcisiclnt (NAC) trebule administrat imediat, Indifercnt
de concentratin serich inifiold de porncetamol, deoarece concentratin serich de
paracetamol 1n cox de supradoza) aeut cu forme farmaceutice cu eliberare
prelungltd poate atinge o valoare maxim In termen de pdnki [n 24 de ore dupd
ingestle,

In cazul ingestiel unel cantitdfi de paracetamel <10 g dar firl & se cunoaste
intervalul de timp de ln momentul ingestiei, trebule recoltate probe multiple
pentru depistares concentraticl scrice de paracetamol la Intervale adecvate (de
excmplu, 4, 6 3l R orc dupll ingestie). In cozul In care concentratllle serico de
paracetamol nu s redure suficient, trebule avutd In vedere §i recoltarca de prabe
suplimentare, Dachl, In orice moment, concemraflile serice de paracetamol
dephgesc valorile din nomograma Rumack-Matthew, este Indicatd administraren
antidotului NAC,

In cazul In care nu se cunoagte timpul trecut de [a momentul ingestlei sau In cazul
In care valoaren concentrajlel scrice de paracetamol nu se poate obtlne In decurs
de 8 ore de la supradoza), se recomanda inljlerea tratamentului cu antldot (NAC)
Brd & agtepto detectarea concenteaglilor serice de paracetamol,

In cazul tnceperii tratamentulul ey N-acetilcistelnll, acesta trebule prelungit
dincolo de primul ciclu de 21 de are dac nivelul paracetamolulu} serle se
piistreazd peste limita de detectie (sau mal mare de 10 mg/l) sau dacd valoaren
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concentrafici serice de alunil-aminotransferpza (ALT) creste peste 100 U/ 5
trebule continuat pand cdnd concentratia de paracetumol ajunge sub limita de
dutectic de 10 mg/l sau pind ¢dnd valoarea ALT scade sub 100 U/I,

¢ Antidotul trebule ndministrat th doza recomandata conform protocoulelor locale,

Contextul preocupirilor privind siguranfu

Principala preocupare privind slgurante In cazul tratamentului cu paracctamol o
reprezintd toxleltatea hepaticd In urma adminisitell de doze ridicale, supraterapeutice,
care poate fl letald In lipsa unul tratament adecvat, Paracetamolul este medicamentul ¢el
mal frecvent folosit cu scopul de auto-agresiine cu intenle de sulcid,

Inte-0 analiza retrospectivi farmacocineticl si clinicll a 53 de cazurl de supradoza) acut,
intre 2009 §1 2015, cu paracetamol cu eliberare prelungitd (EP) efectuatd de Centrul
Suedez de Informare Toxicologlch, o fost observatd absorbia prelungitd cu moment(e) de
varf Intdrzlat(e) gi/sou multiple odatd cu cregteren dozel, sugerdnd faptul ¢d protocolul
standard de tratament al supradozajulul, elaborat tn principal pentry forme farmaceutice
cu aliberare imediatd (E1), a fost inndecvat In mujorltatea cazurllor. Poale fi nccesard
mirirea dozel de N-zcetilclstoint, Tn conditille In core doza optima respectivd nu a fost
identificath Incll, Aceste rezultate au fost confirmate Tntr-o scric de cozurl similare din
Australln,

Riscul de hepatotoxicltate provocatd de paracetanol depinde de doza, dar yi de factorli de
rise proprll paclentilor, Principalll factorl de rlse sunt virste, malnutritla, consumul de
aleool, medicafia concomitenid sau utillzarcu de produse din plante care stimuleoza
sistemul CYP 450 sou care prelungese timpul de golire gastricd, boala hepaticd cronled $l
Insuflclenta renalti concomitentd (tnsofite de nivelutl serice crescule de fosfat),

Protocolul standard de tratament care utllizeazt exclusiv nomograma Rumack-Matthew
(sau variatli ole acesteln) bazat pe formuldrile standard de paracetamol s-or puten s nu fie
eflcace pentru supradozajul cu paracctamol 1n formuldrl cu oliberare prelungitd.
Concentratia plasmaticd maxima poate (1 otinsd mal tdrzly, iar concentratille ridicate, In
speclal dupld doze marl, pot persisia timp declteva zile. Prin urmare, protoconlele
oblynuite de recoltare de probe sl regimurile de tratament utilizote tn tratamentul
supradozajulul cu formuldrl cu eliberare Imedint nu sunt adecvate In cazul formelor
farmaceutice cu eliberare prelungitd.

Paclentil care utilizeazd In prezent medicamentul Panadol Artro 665 Mg comprimate cu
eliberare prelungitd, pot continun In siguranjd tratamentul cu comprimatele rimase, atdt
Ump clt sunt utilizate conform Indicaglilor terapeutice aprobaie §l posologici
recomandate. Acestia pot si treach apol tn sigurantd la (ratamentul cu un medicament
care conine paracetamol cu eliberare imediotd sau ot analgezic cchivalent,

Apel la raportarea reacfitlor udverse

Este Important si roportayi orice reaefie adversa suspectath, asoclatd cu administrarca
medicamentulul Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungltd, catre Agentin
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Nationalt o Medicamentulul gi o Dispozilivelor Medicale, t confarmitate oy sistemul
national de raportare spontand, utllizind formularele de raportare spontand disponibile pe
pagina web a Ageniel Naflonale o Medicamentului gl o Dispozitivelor Medicale
(Www.anm,ro), la sectiunea , i o

Agentla Natlonald o Medicamentulul §i a Dispozitivelor Medicale

Str, Avlator Sindtescu nr.48, sector |

011478 - Bucuregti

Teli+4 0757 117259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail! adr@onm.ro

Totodatd, reacyille adverse suspectate sc pot raporta g clitre reprezentanja locals
definbtorulul autorizatiel de punere pe piafd, la urmdtonrele date de contact:

¢-mall; Farmacovigllenta,romanla@gsk.com

Fax: +40 213 028 209

Coordonatele de contact ale reprezentanfel locale a Defindtorului de
aitorizafie de punere pe plagl

GlaxoSmithKline Congumer

Healtheare S.R.L,

Str, Costache Negri, Nr, 1.5

Opera Center One, Etaj 6 (Zona 2), Sector §, cod 050552, Bucuresti, Romania
ro.medin@gsk.com

e-mail: Farmacovigllonta,romanin@gsk.com

Tel, +40 213 028 208

Fax +40 213 028 209

Cu deosebith consideratie,

Dr. Michoel McKenna
GSK SERM Medical Director
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