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DORETA EP 75 mg/650 mg comprimate Cu eliberare preiung1t: 
Retragerea tie pe phA a medleamentulul din cauzu corn p1exltA1I ziI 

dIflcult4lf de gestlonaro a supradozajulul 

Stirnate profesionist din dorneniul sAntii, 

De comun acord cu AgerLia Europeanà a Mdicamcntu1ui (European Medic 
' 

	

	Agency= EMA) ji cu Agenia Naiona1ä a Meclicainentuluj qi a 1Dispozith 
Medicale, compania Krka dorete sä vA informeze CU privire la recomand 
de retragere de pe piatl a medicamentului DORETA EP 75 mg/650 
comprimate cu eliberare prelunghl, din cauza complexitii qi diflcu1tãi 
gestionare a supradozajului. AceastA decizie se upiic exclusiv forn 
farmaceutice CU eliberare modificatA qi pre1ungit ale niedicamentelor 
contin paracetamol. Nu sunt afectate formulArile cu eliberare imed 
DORETA 37,5 mg/325 mg comprimate filmate i DORETA 75 mg/650 

comprimate filmate, al cAror raport beneficiu-risc rAmRne riemodificat, 

Rezumal 

• DatoritA complexitáçii qi dificultAçii in gestionarea supradozajulul 
medicamentele care con;in paracetamol Cu eliberare prelungitO., prod 
DORETA EP 75 mg/650 mg, so aft in procedur4 do retragere dc 
pia,14, Autorizaia do punere pe piaA va ft suspenclatA pe 
medicamentele care conln paracetamol CU eliberare modificatá §i pe 
medicamentole care conin paracetamol cu eliberare modificat 
combina;ie cu tramadol, conform Decizici Comisiei l3uropene 
(2018)U51 din data de 19402.2018. 

a CazurUe do supradozaj cu medicamentul DORETA EP 75 mg/650 
comprimate cu eliberare prelungitã sunt imprevizibile4 Concenti 
plasmaticA maximA se poate atinge mal t.rziu, jar concentraile malt 

special dupA doze marl, pot persista timp do câteva zile, So pot Inreg 
momente do vârf duble, 

• Recomandri1e consacrate do tratament In cazul supradozii 
paracetamol administrat In forme cu eliberare imcdiat (El) s-ar putt 
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flu fie eficiente pentru tratamentul cazuriior de supradozaj 
medicamente care conin paracetamol cu eliberare prelungitA (13P), 

• In conformitate cu iriformaii1e despre produs, nu s-au Inregistt 
probleme in cazul utilizArii in conditii normale a medicamentul 
DORETA EP 75 rngI650 mg, comprimate cu eliberare prelunii 
Pacientii care UtilizeazA in prezent medicamentul DORETA EP 
m/650 mg pot continua In siguranA tratamentul Cu comprimate 
rAmase, atat tinip cat sunt utilizate conform indicaii1or terapeutii 
aprobate i posologiei recomandate, In momentul In care pacieriii flu y 

mai avea acces la medicamentul DORETA EP 75 m/650 mg, aeetia v 
putea trece in siguranA la tratamentul cu Un medicament cu either 
imediatA sau alt arialgezic echivalent, 

Adaptarea fratamentulul 
Pân. la finalizaroa rCtra9rIl de pe pIa it medkaincnlelor curo eonin paracetamol 
eliberare prelungitA, In cazul supradozajului cu DOkE1'A 21 75 m/650 
comprimate Cu eliberare prelungitA, trebuic luato in considerare urmttoarcic ajust 
ale protocolulul standard de tratament al supradozajului cu paracetamoL In acest Sc 

In lipsa unor recomandr1 locale deja adaptate sau a unci abordtri mai conservato 
(de ex, pragul Inferior pentru a incepo tratamentul cu NAC de 6 g), se pot fol 
urmitoareIe rceomandri generate: 
In caz de supradozaj cunoscut sau suspectat cu 10 g paracetamol (sati ? 150 
paracetamol/kg greutate corporalA la copli) sau In CUZUI in cure flU Sc cunoatc di 

Ingeratri, antidotul N-aootilc!ste1n. (NAC) trebule administrat irnediat, indiferent 
concentratia sorica Initiald do paracetamol, dcoareee concentraia seric. 
paracetamol In caz de supradozaj acut cu forme farmaceutice Cu eliberare prelunI 
poato atlnge o valoare maxima In termen do pftnA la 24 do ore dupA ingestie. 

• In cazul ingestiei unci eantitAp do paracetamol <10 g, dar frA a se cunoate intervi 
do timp de la momontul inøstie1, trebute recoltate probe multiple pentru depistE 
concentratiei serice de paracetamol, la intervale aciccvato (de exemplu, 4, 6 i 8 

duprt ingestie). In cazul In care concentraçllk SCLiUC de paraeet[imol flu se re 

suticient, trebule avutA In vedere qi recoltarea do probe SLIP limentare. Duelt, la 0 

moment, concontraiile scrico do paracetamol dcpLSesc valoi'ile din nom0gr 
Rumack-Matthew, este indleatA administrarca antldotu!ui NAC. 

• In cazul In care nu so ourtoatc timpul trecut do la momentul ingestici sau in caz 
care valoarea concentraici aerice do paracetamol flu so poate obline In dectu's de 8 
do is supradozaj, so recomaridA Lnitlerea tratamentului cu antidot (MAC) MrA a at 

deteetarea concentratillor scrice de paracetamol 
In cazul Inceperfi tratamentulul cu N.acetUcistoinA, Licesta trebuic prelungit dincol 
prirnul cI1u do 21 do ore dacA nivolul paracetamolulul sorie se pAstrCaZi peste I1 
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de detccl (sau Mai mare de 10 mg/I) sau duct valoarea concentratici serice de 
aminotransfcrazä (ALT) crete paste 100 U/i i trebuic continual pthL 
eoncentra1a de paracetamol ajunge sub limita de detccio de 10 mg/I sau pnI 
vaIoara ALT scade sub 100 U/I. 

Antidotul trebuie administrat In dozarecomandalt conform protocoalelor locale 

Co,,te,xgul preocupriIor pri v/nd sigurana 
Principala preocupare privind sIgurana In cuzul tratamentulul Cu paracetamol 0 r 
toxicitatea hepaticL In urma administrrII de doze ridicate, supraterapeutice care 
Ictal In lipsa unui tratament adecvat, Paracetumoltil oste mcdicnrnentul cat mul 
utiIiat In scopul de auLoagresiunc cu Ititentle de suicid, 

intr-o analiza retrospectivA thrrnacoeineticA qi cilnicA a 53 de cazuri do supradozaj 
- intre 2009 i 2015, cu paraceuimol cu eUberarc prelungitrt (EP) efoctuata do catro C 

S 

	

	Suedez de Informare Toxicologic, a lost observatA absorbIa prolunitã cu moment 
virf intarziat(e) i/sau multiple odatA cu vretcrea dozei, sugerind faptul ca prot 
standard de tratament al supradoajuluI, elaborat in principal pentru tbrme farmaceut 
elibcrare imediata (El), a tbst inadeevat In majQrltatca cazurilor. Poate 1rl ncccsart rr 
dozei de N-acetficistelnA, In condIil1c In care doza optima respectivd flu a fast ident 
Inca Aceste rezuitate au fost confirmate Intr-o serie de cazuri similare din Au 

Riscul de hepatotoxicitate provocatA do puracctamol depinde de dozA, dar i de facloril 
proprU paclenj.iior. ?rincipalli factorl do risc sunt vArsta malnutrilia, consumul do 
medicatia concornitentA sau utillzarea do produse din plante care stimuleazrt sistemu 
450 sau care prelungesc timpul de golire gastrict, boala hepatica cronicA §i Insuficienla 
concom1tent. (InsoLtc do niveluri sorico crescuto do fosfat). 

Protocolul standard do tratumcnt care utilizoazA exclusiv nomogrwna RumackMatthe' 
• variaii ale acosteia), buzat pc t'ormulArile standard de paracetumol, sear putea sA 

cflcace pentru supradozajul cu paracetamol tn formulri cu eliberaro prelung!tA Conce 
plasmaticà maxima poate fi atinsA mat tArzlu, jar concentratlile ridicate, In special dup 
man, pot persista timp de cateva zile. Prin urmare, protocoalele obinuite de rcolt 
probe 4i regimunile do tratament utilizate In tratamentul supradozajulul CU formul 

cJ.iberare imediatd nu sunt adccvate In cazul formelor farmaceutico cu eliboraro pro! 

Paciotflhl care uttIizeazt In prezont medicarnontut DORETA HP 75 mg/650 mg, eon 

tt eliberare prolunglt, pot continua In siguranth tratamentul cu comprirnate rAmase, 
cat sunit utilizato conform lnd1caiRor terapeutico aprobate 4i posologiei recomandate 
pot sd tread apoi In siguran. In tratarnontul cu tin medicament care eoninc paracol 
eliberare imedlata sau in un alt analgezic echivulent. 
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Ape! la raportarea reac/tllor adverse 
Est c important s. raportali orice reaclic adversit suspectat>l, nsociath cu adminisl 
medicamentului DORETA 13P 75 mg/650 nib, con primate cu cliberare prolungit~5, 
Agenlia Nalionala a Medicamentului i a Dispozitivelor Medicale, In conformital 
sistemul national do raportare spontanfl, utiliz .nd formularele do raportare spa 
disponibile pe paglna web a Agentlei Nationale a Medicamentului ji a Dispoziti 
Medicale (www.anm,ro), la secliunea ,,RaporteazA grjaclie adverse". 

Agora fia NatlonalA a Medicamentului ql a Dispozitivelor Medicale 
Str, Aviator SQnatescu nr,48, sector 1 
011478 - 3ucure4ti 
Tel:+4 0757 117259  

Fax: +4 0213 163 497 

e•maU: adr@anm.ro  

Totodata, reacliile adverse suspectate so pot raporta $i catrc reprezentanla 
de(inatorulul autorizaliei do punere pe pialA, la urmttoarole date do contact: 

Krka Romania s.r.11 
Splalul Independentei 319, etaj 10, sector 6, I3ueuro~ti 
Tel, 021 310 66 05/06; Fax: 031 1000 703, 

Coordonatele de contact ale reprezentanici locale a 
autoriza/le de punere pe plaid 

Krka Romania s.r,1, 
Splalul Independentei 319, etaj 10, sector 6, Bucuresti 

Tel. 021 310 66 05/06 

Fax: 031 1000 703 
www,krka,ro 
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