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Casa de Asigurérl de Sanstate
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In atentla, NTMRE w,  25dy
Doamnsi/Domnului Presedinte - Director General

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 22734E/14.03.2018, ihregistrats la
CNA.S. - cu nr. RV2015/14,03.2018 v& aducem Ia cuhogtlnta masurile Tntreprinse
de Agentla Naflonald a Madicamentulul sl a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) sl
compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare SRL, pentru Informarea corpulul
medical cu privire la suspendarea autorizatlel de punere pe plata sl retragerea de pe
plaié & medicamentulul Panadol Artro 866mg comprimate cu eliberare prelungita
(paracetamol), din cauza complexitatil gi diflcultsii de gestionare a supradozajulul,,

Vé rugém s# luatl masurl de Informare g furnizorilor de servicli medicale prin
aflgarea pe pagina electronicd a casel de aslgurérl de s&natate, in loc vizibil, a
documentulul ,Panadol Artro 665 mg comprimate cu elibere prelungité. Retragerea
de pe platd a medicamentulul din cauza complexitéfil s dificultdti de gestionare a
supradozajului” |

Anexam In fotocople documentul respectlv,

Cu stimé,
p. RET INTE

Rézvan Teoh#iyl Vulcdnescu
VICERRESEDINTE
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Domnulyj Pregedinte, Riizvan Teoharl Vulesinescu

Vi aducem la cunogtin{ miisurile Intreprinse de Agentia Buropean g
Medicamentului, Agentia Nagionald g Medicamentului gi a Dispozitivelor
Medicale (ANMDM) si compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare
SR.L. pentru informarea profesionigtilor din domenijul stindthtli privind
medicamentul Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungity
(paracetamol) referitor Ia Suspendares autorizatiej de punere pe piatd si
retragerea de pe piatd a medicamentului, din cauza complexitlii gi dificultatii
de gestionare a supradozajului.

Compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare S.R.L. va Initia
informarea profesionistilor din  domeniul sandtdtll prin intermediul
documentulul ,,Comunicare directd ciitre profesionigtil din domeniul
sEndtdlil" in leglturh cu acest aspect, conform planulul de comunicare agreat.

Aceastd modalitate de informare, utilizats sistematic In UE, are ca scop
avertizarea profesionistilor din domeniul sfinitaii asupra unor problems de
sigurantll fn administrarea unor medicamente, .

ANMDM a avizat textu] scrisorli de informare clitre profesionigtii din

- domeniul sanltdtil, pe care o distribule GlaxoSmithKline Consumer

Healthcare S.R.L, §i publica pe website (www.anm.ro) aceeagi informatie la

Jfubrica — Medicamenite de Uz Uman - Farmacovigilentd — Comunicari directe

citre profesionigtii din domeniul sinitatii,

Anexim la aceasts adress documentul mentlonat anterior,

Precizdm ¢4 aceastd informatle a fost transmisi gi Ministerului
Sandthfii - Directia Farmaceutica si Dispozitive Maedicale, Colegiului

Medicilot din Roménia si Coleglului Farmacigtilor din Rom#nia,

Sef Sorviclu F rmacovigilenti
§ Managemantul Risculyi

Dr. Ro '{;oo

r Ly
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Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungity

Retragerea de pe pintﬁ a medicamentulud din cauzg complexitiigli si
diffeultifll de gestionare a supradozafulul

Stimate Profesionist din domeniul sAndthyli,

De comun acord cu Agenjia Europeand a Maedicamentului (European
Medicines Agency= EMA) si cu Agentin Nafionald a Medicamentuluj sl a
Dispozitivelor Medicale, companla GSK doreste s# vA informeze cu privire
la recomandirile de retragere de pe plafi 8 medicamentuluj Panadol Artro
665 mg comprimate cu eliberare prelungitd din cauza complexittii i
dificultatii de gestionare a supradozajulu.

Raozumat

* Din cauza complexitdfii In  gestionarea supradozajului cu
medicamentele care contin paracetamol cu eliberare prelungita,
produsul Panadol Ariro 665 m » Comprimate cu eliberare prelungila,
s¢ afld in procedurl de retragero de po piaga, Autorizatia de punere pe
platt va fi suspendaty pentru medicamentele care confin paracetamol
cu eliberare modificats $i pentru medicamentels care contin
paracetamol cu eliberare modificats 1n combinatie cu tramadol,

- conform Deciziel Comislei Europene nr, (2018)1151 din data de
19.02,2018. :

* Cazurile de supradozaj cu medicamentul Panadol Artro 665 mg
comprimate cu eliberare prelungitd, sunt imprevizlbile. Concentralia
plasmatici maxima se poate atinge mal tdrziu, lar concentrafiile inalte,
In special dups doze mari, pot persista timp de cateva zile. Se pot
inregistra momente de varf duble, f

* Recomenddrile congacrate de tratament In cazul supradozirii cu
paracetamol administrat in forme cu eliberare imediatt (EI) s-ar putea
88 nu fie eficiente pentru tratamentul cazurilor de supradozaj cu
medicamente care contin paracetamol cu eliberare prelungita.
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¢ in conformitate cu informatille despre produs, nu s-au inregistrat
probleme in cazul utilizArii in condifii normale a medicamentulu
Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd, Paclentii
care utilizeaz in prezent medicamentul Panadol Artro 665 mg
comprimate cu eliberare prelungity, pot continua In sigurantd
tratamentul cu comprimatele rimase, atdt timp cAt sunt utilizate
conform indicajiilor terapeutice aprobate §i posologiel recomandate.
In momentul in care pacientil nu vor mai avea acces la medicamentul
Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd, acestia vor
putea trece in sigurantd la tratamentul cu un medicament ey eliberare
imediatd sau alt analgezic echivalent.

Adaptarea tratamentului

e PAnd la finalizorea retragorll de pe plafh a medicomentelor care confin
paracetamol cu eliberare prelunglid, n cazul supradozajului ey Panadol Artro 66§
mg comprimate cu eliberre prelungltd, trebule luate In conslderare urmiitoarele
gjustéri ale protocolulul standard de tratament o supradozajulul cu paracetamol., In
acest sens, In lipsa unor recomandtirl locale deja adaptate sau a unel abordrl mal
conservataare (de ex. pragul Inferior pentru a Incepe tratamentul cu NAC de 6 p),
se pot folosi urmBloarele recomanddrl genorale:

o Incaz de aupradozaj cunascut sau suspectat cu 210 g de paracetamol (sau 2150
mg/kg greutate corporalll In copll) sau In cozul In eare nu se cunongle doza
ingeratd, antidotul N-ncetilclstelni (NAC) trebule admintateat imedint, Indiferent
de concenteatia serled inijiala de paracetamol, deoarece concentratia serich de
paracetamol Tn coz deo supradoza) mewt eu forme farmaceutice cu cliberare
prelungith poote atinge o valoare maxiind In termen de pdna la 24 de oro dupa
ingestle,

o In cazul ingesticl unel cantitayl de paracetamol <10 g dar Mrll & s cunonste
intervalul de timp de In momentul ingestlel, trebuic recoltate probe multiple
pentru depistarca concentraylel serlce de paracetamol o Intervale adecvate (de
exemplu, 4, 6 41 8 ore dupll Ingestle). In cazul Tn care concentraille serlee de
parscelamol nu se reduc suficlent, trebule avutll Tn vedere 8l recoltarea de probe

. suplimentare. Dach, In otlce moment, concentrafllie serlce de paracctamol
deplgesc valorile din nomograma Rumack-Matthew, este indleatd administraren
antidotului NAC,

o In cazul tn care nu se cunoaste timpul trecut de la momentul ingestiei sau In enzul
In care valoarea concentraglel serlce de paracetamol nu se poate objine In decurs
de 8 ore de la supradoza), se recomanda Inlticren tratamentulul eu antidot (NAC)
faré & astepta detectarea concentrafiilor serlee de paracetamol,

o In cazul inceperil tratamentulul eu N-gcetilcistelnd, acesta trebuie prelungit
dincolo de primul ciclu de 21 de are dacd nivelul paracetamolulul seric se
plistrcazd peste Hmita de detectle (sau mal mare de 10 mg/l) sou dncl veloarea
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concentrafiei serice de alanil-aminotransferaza (ALT) creste peste 100 U/ §l
trebule continuat plndt cdnd concentrafia de paracetumol ajunge sub limita do
detectie de 10 mg/l sau pAnd edind valoarea ALT scade sub 100 U/,

* Antidotul trebule ndministrat I doza recomandatd conform protocoalelor locale,

Contextul preochpdrllm- privind siguranfa

Principala preocupare privind slguranfa In cazul tratamentului cy paracetamol o
reprezintd toxicitatea hepatiel In urma adminisirgri] de doze ridicate, supraterapeutice,
care poate f1 letald Tn lipsa unul tratament adecvat, Paracetumolul este medicamentul cel
mal frecvent folosit cu scopul de auto-agresiune cu Intenjic de suicld,

Intr-0 anallzi retrospectivil farmacocineticl §i elinlcd o 53 de cazurl de supradozaj acut,
fntre 2009 g1 2015, ey paracetamol eu eliberars prolungitd (EP) efectuntd de Centrul
Suedez de Informare Toxicologlca, a fost observatd absorbtla prelungltd cu moment(e) de
virf tntdrzlat(e) gl/sau multiple odata cu cregteren dozel, sugerdnd faptul ¢ protocolul
standard de tratament al supradozajulut, elaborat Tn principal pentru forme farmaceutice
cu eliberare Imedlata (E), a fost Inadecvat In majoritatea eazurilor. Poate fl necesard
mirlrea dozel de N-ocetilelstoind, Tn condifille In care dozn optima respectivi nu a fost
identlficatd Incl. Aceste rezultate au fost confirmate tntr-0 scrie de eazurl similare din
Australia,

Riseul de hepatotoxlcitate pravocatd de paracelamol deplnde de dozal, dar g de factorl; de
rise propril paclentilor, Princlpalli factor! de rise sunt vdrsta, malnutrife, consumul de
aleool, medicatin concomitentd sou utllizarey de produse din plante care stimuleazdt
sistemul CYP 450 sau care prelungese timpul de golire gostrlcd, boala hepatica eronlca sl
insuflcienta renald concomitentt (Tnsotite de nivelur! serice erascute de fosfat).

Protocolul standard de tratament care utilizenza exclusly nomograma Rumack-Matthew
(sau varlali ale acestela) bozat pe formullrilo standard de paracetamo! s-ar puten st nu fic
eficace pentru supradozajul cu parscetamol Tn formuldri cu eliberare prelungits.
Concentrafla plasmaticd moxim poate f} atingd mal tdrzlu, lar coneentrafille ridicate, tn
speclal dupd doze morl, pot persisty timp decfleva zlle, Prin urmare, protoconlele
oblynulte de rocoltare de probe §l regimurile de teatoment utilizate tn tratamentul

. supradozajulul cu formuldrl cu eliberare imediatd nu sunt adccvate In cozul formelor

farmaceutice eu ellberare prelungit,

Paclenfil care utllizeazd In prezent medicamentul Panadol Artro 665 mg comprimate ¢y
eliberare prelunglts, pot continua Tn siguranitl tratamentul cu comprimatele timase, atdt
tmp et sunt wtilizate conform indleatiilor terapoutice aprobate gl posologlei
recomandate. Acestia pot si treach apol tn sigurantd la tratamentu) cu un medicament
care cangine poracctamol cu eliberare imediatd sau alt analgezlc echivalent,

Apel la raportarea reactillor adverse

Este Important s& raportali orice reacfle odversd suspectatd, asoclatd cu administraren
medicamentulul Panadol Artro 663 mg comprimate cu ellberare prelungitt, chtre Agenjlp
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Naofionald a Medicamentulul §i o Dispozitivelor Medicale, In confarmitate cu sistemu!
national de raportare spontand, utllizind formularele de raportare spontand disponibile pe
pagina web a Agenfici Najionale a Medicamentulul $1 a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), In sectiunea ,, i - :

Agentin Natlonalt n Medicamentulul gl a Dispozitivelor Medicale

Str. Avlator Sinliteseu nr.48, sectar |

011478 - Bucuresti

Tel:+4 0757 117259

Fax: +4 0213 163 497

e-mall; adr@anm.ro

Totodntdl, reactiile adverse suspectate se pot raporta 31 clitre reprezentanjo locals a
detindtorulul autorizaticl de punere pe plafd. lo urmdtoarele date de contact:

e-matll; Farmacovigllenta.romania@gsk.com

Fox: +40213 028 209

Coordonatele de contact ale reprezentantel locale a Detindtorulul de
autorizafle de punere pe plagd

GlaxoSmithXline Consumer

Fenltheare S.R.L,

Str, Costache Negrl, Nr, 1-5

Opera Center One, Eta) 6 (Zona 2), Seetor 5, cod 050552, Bucuresti, RomAnia
ro.medin@gsk.com

e-mall; Farmacovigllenta.romnnia@gsk.com

Tel, +40 213 028 208

Fax-+40213 028 209

Cu deoseblitd considerayle,

Dr. Michael McKenna
GSK SERM Medica! Dircetor
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