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CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATA
CABINET PRESEDINTE
Calen Calarayilor nr. 248, Bloc 519, Sector 3, Bucuresti

LNN A S F~mail: cabinet_pregedinie(@ensun.ro. I'el. 0372/309.270, Fax 0372/309.231
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_INTRARE Ni/L2270
In atentla, s

Doamnei/Domnului Pregedinte - Director General

In conformitate cu adresa ANMDM nr. 22734E/14.03.2018, Tnreglstraté la
C.N.A.S, — ¢cu nr. RV2015/14.03.2018 vé aducem la cunostintd masurile Intreprinse
de Agentla Naflonalé a Medicamentulul gl a Dispozitivelor Medicale (ANMDM) sl
compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare SRL, pentru informarea corpulul
medical cu privire la suspendarea autorizatiel de punere pe platé sl retragerea de pe
plat4 a medicamentulul Panadol Artro 868mg comprimate cu eliberare prelungita
(paracetamol), din cauza complexitatil gi dificultasii de gestionare a supradozajulul..

V& rugdm s& luatl masurl de Informare a furnizorilor de servicli medicale prin
aflsarea pe pagina electronicd a casel de asigurérl de sanatate, in loc vizibil, a
documentulul ,Panadol Artro 665 mg comprimate cu ellbere prelungitd. Retragerea
de pe plafd a medicamentului din cauza complexitéfl sl dificultatil de gestlonare a
supradozajulul”

Anexam In fotocople documentul respectiv.
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Domnului Presedinte, Rizvan Teoharl Vulclinecscu

Vi aducem la cunogtingd masurile Intreprinse de Agentia Europeant a
Medicamentului, Agenfia Nationald a Medicamentului §i a Dispozitivelor
Medicale (ANMDM) si compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare
SR.L. pentru informarea profesionigtilor din domeniul shnatitii privind
medicamentul Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd
(paracetamo]) referitor [a suspendares autorizatiei de punere pe piath si
retragerea de pe plafd a medicamentului, din cauza complexitafii i dificultatii
de gestionare a supradozajului.

Compania GlaxoSmithKline Consumer Healthcare S.R.L. va Initia
informarea profesionistilor din domeniul sin8t3fli prin intermediul
documentului ,,Comunicare directd cltre profesionistil din domeniul
sEn&tAtii" in leghturl cu acest aspect, conform planului de comunicare agreat.

Aceastd modalitate de informare, utilizatd sistematic In UE, are ca scop
avertizarea profesionigtilor din domeniul s&n#tatil asupra unor probleme de
sigurantdl in administrarea unor medicamente,

ANMDM a avizat textul scrisorii de informare clitre profesionigtii din

~ domeniul sZn#tfil, pe care o distribuie GlexoSmithKline Consumer

Healthcare S.R.L. gi public pe website (www.anm.ro) aceeasi informatie la

rubrica = Medicamente de Uz Uman - Farmacovigilentd — Comunicari directe

ciitre profesionigtii din domeniul sindtiii.

Anexim la aceasts adresd documentul mentlonat anterior.

PrecizAm cA aceastd informatie a fost transmis# §i Ministerului
Snktaii — Directia Farmaceuticd si Dispozitive Medicale, Colegiului
Medicilot din Roménia gl Colegiului Farmacigtilor din Roménia.

Sef Serviclu Farmacovigllentd
si Managemdntul Riscului
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Panadol Artro 665 mg comprimate cu cliberare prelungitd

Retrageren de pe piathh s medicamentulul din cauza complexitatil gl
difteultiifil de gestionare a supradozajulul

Stimate Profesionist din domeniul sdnataii,

De comun acord cu Agenjia Europcand a Medicamentului (European
Medicines Agency= EMA) si cu Agentia Nagionald a Medicamentului 5l &
Dispozitivelor Medicale, companla GSK doreste si vé informeze cu privire
la recomandirile de retragere de pe plaji & medicamentului Panadol Artro
665 mg comprimate cu eliberare prelungitd din cauza complexitafii §i
dificultatii de gestionare a supradozajului.

Razumat

« Din cauza complexitdfii In gestionarea supradozajului  cu
medicamentele care contin paracetamol cu eliberare prelungitd,
produsul Panado! Artro 665 mg, comprimate cu eliberare prelungil,
se afla In procedurd de retragere de po piafd, Autorizatia de punere pe
platd va fi suspendatd pentru medicamentele care contin paracetamol
cu eliberare modificatd §i pentru medicamentele care contin
paracetamol cu eliberare modificatd In combinatic cu tramadol,
conform Deciziei Comisiei Europene nr, (2018)1151 din data de
19.02.2018.

s Cezurile de supradozaj cu medicamentul Panadol Artro 663 mg
comprimate cu eliberare prelungits, sunt imprevizibile. Concentratia
plasmaticd maxima se poute atinge mai tdrzlu, lar concentrajiile inalte,
in special dupd doze mari, pot persista timp de céteva zile. Se pot
inregistra momente de vérf duble,

« Recomandirile consacrate de tratament In cazul supradozfirii cu
paracetamol administrat in forme cu cliberare imediatd (EI) s-ar putea
sd nu fie eficiente pentru tratamentul cazurilor de supradozaj cu
medicamente care contin paracetamol cu eliberare prelungitd.
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in conformitate cu informatille despre produs, nu s-au inregistrat
probleme in cazul utilizAril in condifii normale a medicamentului
Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd. Pacientil
care utilizeazd in prezent medicamentul Panadol Artro 665 mg
comprimate cu eliberare prelungitd, pot continua In siguranid
wratamentul cu comprimatele rdmase, atdt timp ct sunt utilizate
conform indicayiilor terapeutice aprobate i posologiel recomandate.
In momentul In care pacientii nu vor mai avea acces la medicamentul
Panado! Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd, acestia vor
putea trece in sigurantd la tratamentul cu un medicament cu eliberare
imediatd sau alt analgezic echivalent.

Adaptarea tratamentulu

PAnd la finalizarea retragorll de pe plaid a medicomentelor care coniin
paracetamol cu eliberare prolungltd, In cazul supradozajului cu Panadal Artro 663
mg comprimate cu eliberare prelungltd, trebule Tuate In conslderare urmétonrele
gjustarl ale protocolulul standard de tratament a supradozajulul cu paracetamol. In
acest sens, In lipsa unor recomandirl locele deja adaptate sau a unel abordarl mai
conservatoare (de ex. pragul Inferior pentru a Incepe teatamentul cu NAC de 6 p),
s pot folosi urmBtoarele recomandliri generale:

In caz de supradozaj cunoscut sau suspectat cu 210 g de parncetamol (sau 2130
mg/kg greutate corporalli la copll) sau In cozul Tn carc nu se cunoagie doze
ingeratd, ontidotul N-ncetilcistelnd (NAC) trebule administrat imediat, Indiferent
de concenteatin sericd inifiald de paracelamol, deoarece coneentratin serich de
paracetamol In coz de supradozaj meut e forme farmaceutice cu eliberare
prelungith poote atinge o valoare max!mf In termen de pdnd la 24 de ore dupd
ingestle.

In cazul ingestici unel cantitdjl de poracelomol <10 g dar Mrd a se cunoojie
intervalul de timp de ln momentul ingestiel, trebuie recoltate probe multiple
pentry depistarca concentraic scrice de paracetamol lu Intervele adecvate (de
exemplu, 4, 6 s 8 ore dupll Ingestie). In cozul In care concentratille serice de
paracelamol nu se reduc suficlent, trebule avutd In vedere §i recoltarea de probe
suplimentare. Dacd, In orice moment, concentrajille serlce de parecetamol
dephsesc valorile din nomograma Rumack-Matthew, este indicatd administrareo
antidotului NAC,

In cazul In care nu se cunoaste timpul trecut de s momentul ingestiei sau In cnzul
In care valoarea concentralel serice de paracetamol nu se poate obtine In decurs
de 8 ore de la supradozaj, se recomanda inificrea tratamentulul cu antidot (NAC)
fird a agtepta detectarca concentratiilor gerlce de paracctamol.

In cazul inceperii tratamentulul cu N-ncetilcistelnd, ncesta trebule prelungit
dincolo de primul ciclu de 21 de ore dncd nivelul paracetamolului seric 3¢
plstreazd peste limita de detectie (sau mal mare de 10 mg/l) sau dact valosren
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concentraici serice de alanil-aminotransferazd (ALT) cregte peste 100 un si
trebule continuat pind cdnd concentrafia de paracetumol ajunge sub limita de
detectle de 10 mg/l sou pdnd clnd valoarca ALT scade sub 100 U/,

s Antidotul trebuie administrat Tn doza recamandutd conform protocoalelor locale.

Contextul preocupdirtlor privind siguranfa

Principala preocupare privind siguranta In cazul tratamentului cu paracetamol ©
reprezintd toxlcitatea hepaticd Tn urma adminisirdril de doze ridicate, supraterapeutice,
care poate fl letald In lipsa unui tratament adecvat. Paracetamolul este medicamentul cel
mal frecvent folosit cu scopul de auta-agresiune cu Intenfie de suicld,

lntr-0 anulizi retrospectiv farmacocinetlcd i clinlcd o 53 de cazurl de supradozaj acut,
tntre 2009 sl 2015, cu paracetamol cu cliberare prelungitd (EP) efectuntd de Centrul
Suedez de Informare Toxicologich, o fost observatd absorbiia prelungitd cu moment(e) de
varf tntdrziat(e) gi/sou multiple odatd cu cresteren dozel, sugerdnd faptul cB protocolul
standard de tratament ul supradozajulul, elaborat n principal pentru forme farmaceutice
cu eliberare Imediata (El), a fost inadecvat In maojoritatea eazurilor. Poate fl necesard
mirirea dozel de N-acetilelsteintl, Th condltille In care doza optimd respectivd nu a fost
identificatd Incll. Aceste rezultate au fost confirmote ntr-0 serle de cazuri similare din
Australia,

Riscul de hepototoxleitate provacatd de paracetamol depinde de dozh, dar gl de factorii de
rise propril pacientilor, Principulli factorl de risc sunt virsta, malnutrijio, cansumul de
alcool, medicatla concomitentd sou utilizaren de produse din plante care stimuleazd
sistemul CYP 450 sau care prelungesc timpul de golire gastricd, boala hepatled cronlcd §i
insuficienta renald concomltentd (Tnsofite de niveluri serice crescute de fosfat).

Protocolul standard de tratament care utllizeazd excluslv nomograma Rumack-Matthew
(sau variafli alc acesteln) boazat pe formuldrile standard de paracctamol s-ar puten st nu fic
eficace pentru supradozajul cu paracctamol Tn formuldri cu ellberare prelungitd.
Concentrafla plasmatic maximd poate (1 atinsd mal drzly, lar concenteajlile ridicate, In
speclal dupd doze marl, pot persista timp decdicva zlle. Prin urmare, protocoalele
oblsnulte de recoltare de probe gl regimurile de tratament utilizate tn teatamentul
supradozaulul cu formuldrl cu eliberare imediald nu sunt gdecvate In cazul formelor
farmoceutice cu ellberare prelungitd.

Poclentil care utilizeazd In prezent medicamentul Panadol Artro 665 mg comprimale cu
oliberare prelungith, pot continua In siguranjd tratamentul cu comprimatele rimase, atdt
mp cfit sunt utilizate conforin Indicaflilor terapeutice aprobate i posoloplei
recomandate. Acestia pot s treacd apol In siguranid la tratamentu) cu un medlcament
care conflne paracctamol cu eliberare imediatd suu alt analgezic echivalent.

Apel la raportarea reacfillor adverse

Este Important si raportaji orice reacfie adversd suspectatd, asoclatd cu administrarea
medicamentulul Panadol Artro 665 mg comprimate cu eliberare prelungitd, cAtre Agenjla
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Notionald a Medicamentulul §i o Dispozitivelor Medicale, In conformitate cu sislemul
national de raportare spontand, utilizind formularele de raportare spontand disponibile pe
pagina web a Agenjici Najlonale a Medicamentulul si o Dispozitivelor Medicale
(wwwv,anm.ro), Ia sectiunea ~Roporteazd o renctic adverae™.

Agentin Natlonald o Medicamentulul gl a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sinfitescu nr 48, sector |

011478 - Bucuresti

Tel:+4 0757 117259

Fax: +4 0213 163 497

¢-mall: adr@anm.ro

Totodatd, reactiile adverse suspectate se¢ pot roporta sl clitre reprezentanjn locald o
detinatorulul autorizaticl de punere pe plafd. lo urmatoarele date de contact:

¢e-mall: Farmacovigllenta.romania@gsk.com

Fox: +40213 028 209

Coordonatele de contact ale reprezentanfel locale a Defindtorulul de
autorizafie de punere pe platd

GlaxoSmithKline Consumer

Fenltheare S.R.L.

Str, Costache Negrl, Nr. 1-5

Opera Center One, Eta) 6 (Zonn 2), Sector §, cod 050552, Bucuresti, RomAnia
ro.medin@gsk.com

c-matl: Farmacovigllenta.romania@gsk.com

Tel, +40 213 028 208

Fax -+40 213 028 209

Cu deosebitd considernlie,

. Michael McKenna
GSK SERM Medica! Director
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