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Cdtre,
Caea de Aslgurgrl de SAnAtate

In atenlla,
Doamnel/Domnulul pregodlnte . Dlrector Gensral

r1

ln conformitsto cu adrags ANMDfuI ff, ZZg4TEl1S.Og,201g, I
C,N,A.S. - ctr nr, RG2A3B/2A,03.201g vd aducem la cunogilnlA miaurllo t
Agenlla Nelronard a Modrcementurul gr a Dr'pozrtlvoror Msdrcsr. (ANMDM) 9r companra
Romanra $RL pontru "htformaraa prcfesronrgtlat drn domentur sanatatrt cu orrvr
medlcamentul Dorete Ep 7bmg/6gp6g, reforltor la.suspsrdaroa autortzalla! cle
plald gl retragerea de pe platd a nedtcamantulut, dtn cauza complexttdlll it d,
gest/on€rc a supra dozalulul,"

vd rugdm ed luall mdsurl ds Informare s furnlzorllor ds B.rvrcfl medlcare ppll
po paglna €lectronlcH a caael clo aelgurdrl da s6nHtate, In loo vlzlbll, a
"cama csre drrectd cdtre prof@sronrs$r drn domonrur sanarailt - D1RETA Ep 7
comprlmate cu elborare prerunllrtd: Retragorea de po prdtd a modtcam'nturur drn
complexltdgl gl dillcultdtll da gesllonare a supradoza.lulul,,.

AnexAm ln lotocople documcntul rospcctlv,

Cu stlmd, ,)
I p. PFE$EdtNrE

ndrfi rn Teo{ilrt vutcanercu\: VtcgpFlESEDtNTE,
. -/

/



.:ii

f (c..u f yv/,q{'{.os,,&./(r
, 

MINISTERUL S,IHAT

C&tre,

AOENTIA NATIONALA A
SI A DISPOZITIVELOR

8lr, Av. Silnltr.cu hr,4g, rrctor 1,011428
Cil 54 llATlori/'LA ul, 

^Stgultlrit 
U( SltirAIE Trh +4921.317,1

Frx: +4021.3

cAsA NATTONALA DE AsrcutrARl DE SANATATE

Domn uIui Prefifl ffii$gffnii Teotrtri Vutc[noeeu

siguranlll in adm i n istrars$ unor modi0smente,

I S;r(VtCtUL tr. : {
I .., N" ,ftqt flsg ^ .-
i,z_ig:L.:-,-t*t]lII$.1-,,.,.i:,,,,, Af ),

lj::::* la 
culoqllll md.surile tntreprinse de Agon{ia Euro

Yuli"T.llytli, Agenlia' Nalionalr a rdrJr,;;;l"i ;i?'ffi;i
Y:l]:,*,!1"tDM) ei cqmpnnia rrta nomania's.n,r,, pentru inprofesion i sti lor d in do men i ul' sqndtAlii pri"l"J *-a r r*i_"ili'b; ffi ;;
',lsl9l9-'-ps' comprim&te cu elibererg.. prsn'iliF "lcffi=l
11. T*jrJ"::": ta m o I ) re frri to, r a su spe n d;il,j ubj: k,i[i .d 
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u'uai.u'*ffii-i n''H;#".; ryr.qrlcuualll de g€sti0nqreg.pttpredazeiUlui,
compania Krka f.orntinia s,FiL va inilia informarea profesionigti

lll-"d:ry1' rllllAtij prirn intermediur aocunlrniutui,,Comunioare diroc[tre profesioniptii din d,omeniul s[n6t61ii,; in legature cu acesIconform planului de comunicare agroat.
Aceastd modalitate cle inforrnare, utilizatd sistcrnatic ln UE, arc ca s

:,::::1T?tl*sioniqtilor din domeniut oanetelii orup* unor problomo

ANMDM a avizat textul scrisorii de info*nare ctrtre profesionigtii
domeniul sdn6tAlii, pe care o dlstribuio Krt u nomlniu S,n,L, qip;iioi
y1isirc (www.anmro) acereafli informalie fu ,ulri.u _ Medicamente deUrnan.-, FarmacovigilenJ6 - Comunic[ri Oiresie cAtre profosionigtii
domeniul sdnEt6lii,

Anex[na la qceastd a<llres6 documentul menfionat anterior,
PrecizAm oA aeeestil informa{io a fost tlensmis[ 9i

.Sl"{Jtl!t -_ Direclia FarrnacputicE 9i n,irpozitive Medioale,
. Medicilor din RomAnia 9i Colegiului purrnuriitifo. Oin Rom8nia.

Ministoru
Colegi

PRE$EDINT'8,



Mortlo

DORETA Ep TS mg/650 mg comprimtto cu sllbcraro prolunglttrl
Retrngcrea de pe plnfil n modlcamonrlului dln couzn complexlttrfll ql

dlflcultrltll de gertlonnra a ouprndozoJulul

Sti rnate profesionist din dorneniul s6n6t6ti i.

De cornun acord cu Agonfio EuropoanE a Mudicanrenturui (European Medi
Agency= EMA) 9i cu Agenlia Nalionald a Meclicamentului gi a D
Modioale, compania Krka doregte s6 vA inlbrmeze cu privire le
de retfagere de pe piaf6 n medicamenrului DORETA Ep 75 mg/650
comprimate cu eiiberare prelungitb, din cauza conplexitdlii gi difi
gestionare a supradozajului, AceastE dccizic se oplic6 exolusiv
farmaceutice cu oliberare nnodifioet[ gi prelungitd qle r'edicamentolor
oonfin paracetamol, Nu $unt sfoctato formul[rile cu sliboraro

Recomanddrile congacfatg do tratzunont in cazul
parecotamol administrrilt ln formo cu eliborsr,o inrcdiotd

DORETA 37,5 mg/325 np; comprimato filmato 9i DORBTA 75 mg/650
oomprimate filmate, al cdror raport beneficiu-risc r[rn6ne nemodificat,

Rezumsl

r Dstoritl complexit[1ii 9i dificult[1ii ln gestionarea supradozajului
mcdicamentole oare con{in paracotamot cu clibornrs prelungitd,
DORETA EP 75 rrag/650 rng, so eflE tn proccdurI de retragere
piafl, Autorizatia do punore pe pia{6 va fi suspondatA
medicamentele caro c,on{in paracetamol su eliberare modifrsstA si
medicamentele car$ conlin parscotamol cu eliberare
combinalie cu tramadol, conform Desiziei Comisioi Europene
(2018)l i5l din data d,p 19,02.2018.
Cazurilo de supradoeaj su modicamontul DORB'IA Ep 75 mg/650
oomprirnate cu eliberare prolungit6 sunt irnprevizibile. Conoenr
plaematiod maximA so poate atinge mai t6rziu, iar concentraliilo
spocial dupd doze rnari, pot persista timp de cgteva zile, Se pot
momcnte de v6rf dubkr.

(EI) s-ar

supradoz[rii



nu fie efioiente pontru tratamontul cazurilor de supradozaj

rnedicamente care conlin paracetamol cu eliberare prclungitd (EP)'

r In conformitate eu informaliile despre produs, nu s-au

probleme ln cnzul utiliz[rii ln condi{ii normols a medi

DORETA EP 75 mg/650 mg, comprimate cu eliberare prelungi

Paoienlii cars utilizearzA ln prouent medicamentul DORETA EP

mg/650

rAmase,

pot continua ln siguranf[ tratamentul cu

timp cAl sunt utilizato conform indicagiilor torapeuti

aprobate gi posologiei lecomandate, ln momentul in oare pacionlii nu

mai avea acces la medicamentul DORETA EP 75 mg/650 mg, acegtia

putea trece in siguranjb la tratamentul cu un medicament su eli
imediat[ sau alt analgeluic echivalont,

Adaptarea lralamentulul
r PAn[ lo finaliaarca rotfagorll dc po piaf[ a modlcamcntclor oulc oonlin prrncctumol

elibcrnrc prclungitl, ln oazul supradozajului cu DOlill'lA El' 75 ng/650

comprimatc cu cliberaro prolungit[, trsbuis luatc tn considerare urm[toarolc
alc protocolului stnndard d'c tr smcnl a[ suptadozajului ou parncetnmol. ln acost

ln lipra unor rccornnnddrl locolo doja adaptato sau n unci aborddri mai

(do ex. pragul lnforior petntru a incopo trotsmontul cu NAC do 6 g)' so pot fo

urmltoarolo rocomandfui gonoralol

r ln .uz do supradozqi cunoscut sau suspoctet eu ll0 g pnrncotatttol (sou 2 150

paracctamol/kg greulste corporala la copii) satt In cnzul in cutc nu so cunoaqtc

lngorot[, antidotul N-qcotllclstoinl (NAC) hobulc udrttinistrut imediat, indifcront
concontralia scrlcd lnlilol[ do parscotamol, dcoutece concentralil scricl
parrcetamol tn caz do sr.rpradozqj lcut cu tbrmo farmaccuticrl cu cliborsrc
poat6 atlngs o valoare mBxlmE tn tormon do pfrnt la 24 do oro dupd lngostio'

r ln cazul ingcstiei unei cantiltail do pnrocotamol <10 g, dat ftrA a so sunoaflto

dc tlmp dc la momentul irngostloi, trobuic rccoltutc probo nrultiplo ponhu

concentrafiei scricc dc patncotamol, la intcrvnlo aclcovuttr (dc cxcmplu, 4, 6 gi 8

dup[ ingostic), ln cizul ltr care concentrallllo sctioc tlo potuoctnrnol nu sc

ruficiont, trobulc svutd tn vodoro 0i rocoltares do pxtho suplitur:ntaro. Dtr.l!t, la

momont, concontrofiile s{}rlco dc pnracotamol dcpdgouo vuloLilc din

Rumsck-Matthew. ssto Indlcat[ administraroa antldotului NAC.

tn qnzul ln cars rru so curloagto tiltlpul ttosut do lq momontul ingostioi sau ln

carc valoaroa conccntrafioi scrlco do poracotnmol nu so porrtc obline tn decurl do 8

dc la suptadozql, gc rcsomondA lnllloroo tralnmentului cu *ntidot (NAC) fllrA a

dotoctarca conccntralillor sorico do paracctamol,

ln cazul incoporil tratamcrrtulul cu N-acotilcistoin[, nocsttl trcbuio prslungit

mg

atAt

prlmul clclu do 2l do oro dlc nlvolul paracotamolului soric sc p[strcazd poste



dc dctccflc (sau mai mnrs de l0 mg/l) sau duotr valourcu conccntrafici sericc dc
aminotrrnst'erm[ (AL I) orcfte pc$tc I 00 U/ gi trobuic continuat p&n[
concentrn{ia de purucotumol ujungo sub linriru do doloc[io dr,l l0 mg/l snu
vulourca ALT scqde suh 100 U/1,

r Antidotul trebuio udrnir.ristr$t ln dozri rcaomfllldatd oonlbrm pfotocoalolor

C o nt ext u I p reo c up ilr llo r p r lvlnil sl g ura nlrt
Principnla prcoquparo privind slgurnnfa rn cszul tr'trmcntului au p$racotamol 0
toxicit{rteR hepntictt ln ufmtr rrdministrfull dc doze r,idicatc, supraterapeutioci crre
letala ln lipsn unui tratamcnt adecvot. paracotnmolul cste mcdicarnentul ccl mol
utilizat ln scopul do uuto.ugros:iuno cu lntcnllc de sulcid.

intr'o unullzE rctrospcctivll thlnrncocinctic[ ql cllnic[ u 53 dc cazuri dc supradozaJ
intrc 2009 li 2015, cu paracatsmol cu ellboraro prolungitl (Ep) clbctuur[ dc cAtro
Sucdez do Informaro 'foxlcol<:glc6, e fost obnsrvot[ absorb;ln prolungltl cu
vdrf int&rziat(c) gi/eau rnultlplc odat[ ou croqtcrca dozei, nugerAnd thptul o[
studard dq lrat[ment a[ uupradozajulul, olaborat ln principul pentru l'rrrmo
elibcrare imediata (El), u ibst inadecvat tn majorltatea cazurilor, Iroots li ncocs$rfi
dozei de N'acetilcistoin6, fn condllllle ln cerc doza optim[ ro,tpootivtt nu a lbst
incd. Accste rezultuto nu fost confirmnto Intr-o seric dc c*zur,i similuro din

Riscul dc hepatotoxicitutc provogatd dc pnracclomol depinde de doz[, dar gi de l'notorii
ptoprii pncicnlilor. Pdnclpalil I'rrctorl do rlsc sunt v6rgt{r, malnutfilia, consumul de
urcdicalia concomltent[ snu utilizBroo do produso dln planto cnro stimulenztl
450 sau cgro prolungose tlmpul dc gollre gartric[, boala hopatic[ crorrio[ gl lnsuficlcnla
conconrltent6 (fnsolito dc niveluri sorloo crsscuto dc foslbt),

Protocolul etandord de trutomcrrt csrp utilizcazd axclusiv nom()gl.umu Rumuck.
vuriafii alo uoostein), buzat pe fbrmuldrilq standard de paraoctumol, s.ur putca s[
clioace ponru supradozajul cu parecstgmol tn tbrmul[ri cu sliborurc prclunglt[, corlc
plasmntic[ moxlm[ pooto fi atl:rs6 mel tarziu, inr concontrnfiile ririiouto, ln spocial
mari, pot pcrsista timp de cAtcvn zilc. prin urmflro, protocoulclc obignuitc dc
prcbc ai rcgirnurilc do tratamrrnt utillzoto ln tfat[montul suprrLdozajulul cu
clibcrnre inrcdiat[ nu sunt ndccvete tn cazul formolor I'armatloutiso cu cllbcrtrrc orol

..Pacicnlll csrc utilizeaz[ tn prozont modlcamontul DORE I.A l1l, ?5 nrg/650 mg,
cu slibotore prolungltd, pot conxinua ln siguran|[ trstrmontul cu corrrprimnte rdmasc,
c8t Bunt utllizqtc conform lndlcnflllor toropeutlsr aprobntc gi posologioi recomuldato,
pot s[ trellc[ npoi tn siguranl[ lo trat nontul cu un msdicanrent eorc oontinc
eliberurc lmcdlatA sau l$ un alt rrnulgczlc cchlvalent,



Apel la raporlareu rcucllllor adverce
Esto. importnnt s[ rnportafi orice roac;io advcrsil suspoctat[, nsocinul
rncdicomcntului DORETA EF, ?5 nrg/650 mg, conrpr.imato cu clibcrare
Agcnfia Nafional[ q Mcdicarncnturui gi u nirporiiiuuto, Mcdicarc, in

llflll,,:.f":l dc raportBro sponron[, utiliz0nd formulatclc de raportarodirponibilo pe puglna wcb a Agon;ior Nofionare a Modicamobtului flloMedicale (www,anrn,ro), la secl;iunoa ,,Rnoortcaz[ o rjlac{io aclvcrsc,,.
Agonfln Nnflonrr[ n Mrqdrcnmonturul qr * DrrpnrJtr"oro" M".il.nru
Str, Aviator SdnAtcscu nr,4g, Boctor I
0114?8 - Bucrrrcpti
'lel:+4 0'157 tt72S9
Faxl +4 0213 l6i 497
a.malll adr@anm.ro

Totodatfi, roacllilo advcrrc Buspoototo so pot raporta gi c[trc reprezcntanr0
deliniltorulul autorlznlici do punoro po pla;6, la urnrltoaroto dutc d0 contact:

Krkn Romsnlu r.r.t.
Splulul Indopcndentoi 3 19, otqj 10, rqstor 6, Buourogti
Tol,021 310 66 05/06; Fux: 031 1000 Z03i

Coortlonatele de contacl flle rcprezenlanlel locale a Dellniltor
aulorlzalle de punere pe plald

Krka Romanla s.r,l,
Splalul Indopcndontol 3lg, otqj 10, rcctor 6, Ilucurostl
Tcl. 021 3 l0 66 0i/06
Fax: 031 1000 703
www,krka,ro

prelungitd,
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