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Doreta: gydymo instrukcijuy perdozavus pailginto atpalaidavimo
tramadolio/paracetamolio farmaciniy formy pakeitimas

Gerbiamas sveikatos priezZiiiros specialiste!
Krka, d. d., Novo mesto, suderinusi su Valstybine vaisty kontrolés tarnyba, nori Jus informuoti apie Doreta
75 mg/650 mg pailginto atpalaidavimo tableciy perdozavimo gydymo gairiy adaptavima.

Apibendrinimas

e Doreta 75 mg/650 mg pailginto atpalaidavimo table¢iy perdozavimas yra neprognozuojamas.
Didziausia koncentracija kraujo plazmoje gali atsirasti véliau ir gali iSlikti didelé kelias dienas, ypac
vartojant dideles dozes. Galimi du koncentracijos maksimumai.

e  QGerai parengtos nedelsiamo atpalaidavimo (NA) paracetamolio perdozavimo gydymo gairés gali biiti
neveiksmingos gydant modifikuoto atpalaidavimo (MA) paracetamolio perdozavimg.

e Jei tai nurodyta galiojanciose vietinése gydymo gairése, reikia skirti medicininés aktyvintosios anglies.

e  Visiems pacientams rekomenduojama skirti gydyma priesnuodZziu (paprastai N-acetilcisteinu (NAC)):

o kurie suvartojo didesng nei 10 g (150 mg/kg vaikams) ar mazesng doze, remiantis
konkrecios $alies rekomendacijomis ir klinikiniu vertinimu,

o kurie iSgéré < 10 g paracetamolio ir laikas nuo jo suvartojimo yra zinomas, tafiau s-
paracetamolio koncentracija bet kuriuo laiko momentu virsija gydymo nomograma,

o kuriy suvartota dozé, farmaciné forma arba suvartojimo laikas yra neaiskus,

o kai paracetamolio koncentracijos negalima nustatyti per 8 valandas nuo suvartojimo.
e Tam tikrais atvejais gydymas prieSnuodziu turi biiti pratestas ilgesniam nei standartinis 21 val.
gydymo kursas (Zr. toliau).
e  Tramadolio perdozavimas gydomas pagal nustatytus protokolus. Reikia atsizvelgti i tai, kad Doreta
sudétyje esantis tramadolis yra pailginto atpalaidavimo (t. y. gali prireikti pakartotiniy naloksono
doziy).

o  Kai Doreta 75 mg/650 mg pailginto atpalaidavimo tabletés vartojamos remiantis vaistinio preparato
informaciniais dokumentais, kepeny pazeidimo rizika yra minimali ir pana$i j binancig vartojant NR
tramadolio/paracetamolio.

Doreta pailginto atpalaidavimo tableciy perdozavimo gydymas

Jei patvirtinamas arba jtariamas perdozavimas, pacientas turi biiti nedelsiant nusiystas j skubios pagalbos
centrg ir gydomas specialisty. Tai turéty buiti daroma net ir pacientams, kuriems néra perdozavimo simptomy
ar pozymiy, dél uzdelsto kepeny pazeidimo rizikos. Patarimy dél gydymo reikia kreiptis j atitinkama
vietinj centra (Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos prie LR sveikatos apsaugos ministerijos
Farmakologinio budrumo ir apsinuodijimy informacijos skyrius, tel. Nr. (8-5) 236 2052, el.p.
aib@vvkt.It ).

Jei tai nurodyta vietinése galiojanCiose gydymo gairése, reikia vartoti medicining aktyvintaja anglj. Pirmaja
dozg reikia suvartoti kuo greiciau po atvykimo, o kitg - praéjus 4-6 valandoms po pirmosios dozés.

Perdozavus Doreta 75 mg/650 mg pailginto atpalaidavimo tableciy, reikia atsizvelgti j toliau nurodytas
standartinio protokolo adaptacijas (iSsamiau zr. 1 pav.). [Jei vietinése rekomendacijose rekomenduojamas
konservatyvesnis pozilris, pavyzdziui, mazesné riba pradéti gydymg prieSnuodziu (paprastai NAC),
pavyzdziui, 6 g, turi galioti tokia, o ne toliau pateikta rekomendacija]:
e Jei zinoma ar jtariama, kad perdozuota > 10 g paracetamolio (arba > 150 mg/kg kiino svorio
vaikams), arba jei dozé nezinoma, gydyma priesnuodziu reikia pradéti nedelsiant, neatsizvelgiant i
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prading paracetamolio koncentracijg kraujo serume, kadangi Gminio perdozavimo atveju
paracetamolio koncentracija kraujo serume, vartojant pailginto atpalaidavimo preparata, gali biiti
didziausia praéjus 24 valandoms po i§gérimo.

e Jei buvo iSgerta < 10 g paracetamolio ir yra Zinomas laikas nuo jo suvartojimo, reikia paimti kelis
kraujo serumo méginius paracetamolio koncentracijai nustatyti tinkamais intervalais (pvz.,
praéjus 4, 6 ir 8 valandoms po suvartojimo). Jei paracetamolio koncentracija kraujo serume vis dar
nustatoma, reikéty apsvarstyti galimybe paimti daugiau méginiy. Gydymas prieSnuodZiu
(paprastai NAC) turéty buti pradedamas, jei s-paracetamolio koncentracija bet kuriuo laiko
momentu vir§ija gydymo nomograma, t. y. 650 umol/l praéjus 4 valandoms, 450 umol/l praéjus
6 valandoms, 325 pumol/l pragjus 8 valandoms arba 160 pmol/l praéjus 12 ir 18 valandy po
suvartojimo.

e Jei nuo pavartojimo pragjes laikas nezinomas arba paracetamolio koncentracijos kraujo serume
negalima nustatyti per 8 valandas nuo perdozavimo, rekomenduojama pradéti gydyma
prieSnuodziu (paprastai NAC) nelaukiant, kol bus nustatyta paracetamolio koncentracija
kraujo serume.

e Jei pradétas gydymas NAC, ji reikia pratesti po pirmojo 21 valandos NAC Kkurso, jei
paracetamolio koncentracija iSlieka didesné uz aptikimo ribg (arba didesné nei 10 mg/l) arba jei
ALT aktyvumas didéja ( didesnis nei 100 V/1), ir testi tol, kol paracetamolio koncentracija bus
mazesne uz aptikimo riba (arba 10 mg/1) arba jei ALT aktyvumas taps mazesnis nei 100 V/I.

e PrieSnuodj reikia dozuoti remiantis vietinio atsakingo centro rekomendacijomis.

o Tramadolio perdozavimas gydomas vadovaujantis galiojanciais protokolais. Reikia atsizvelgti
] tai, kad Doreta pailginto atpalaidavimo farmacinéje formoje esantis tramadolis yra pailginto
atpalaidavimo (t. y. gali prireikti pakartotiniy naloksono doziy).

Baziné informacija apie saugumo problemas

Pagrindiné su paracetamoliu susijusi saugumo problema dél perdozavimo pasireiskiantis toksinis poveikis
kepenims, kuris, jei néra tinkamai gydomas, gali biiti mirtinas. Paracetamolis yra daZniausiai siekiant
pakenkti sau vartojamas vaistinis preparatas.

Svedijos apsinuodijimy informacijos centrui atlikus retrospektyving farmakokinetine ir klinikine 53 Gmaus
perdozavimo atvejy, kai 2009-2015 m. buvo pavartotas modifikuoto atpalaidavimo (MA) vienos veikliosios
medziagos paracetamolis, analize, nustatyta, kad didéjant dozei pailgéja absorbcija, véliau atsiranda
koncentracijos maksimumas (-ai) ir (arba) biina keli maksimumai, o tai rodo, kad standartinis perdozavimo
gydymo protokolas, taikant gydymo nomogramas, kurios daugiausia grindziamos nedelsiamo
atpalaidavimo (NR) farmacinémis formomis, daugeliu atvejy buvo netinkamas. Gali tekti didinti NAC dozg,
o optimalus dozavimas nenustatytas. Sie rezultatai buvo patvirtinti panasioje Australijos atvejy serijoje.
Paracetamolio sukeliamo toksinio poveikio kepenims rizika priklauso ne tik nuo dozés, bet ir nuo pacienty
rizikos veiksniy. Pagrindiniai rizikos veiksniai yra amzius, nepakankama mityba, alkoholio vartojimas,
kartu vartojami vaistiniai preparatai ar augaliniai preparatai, kurie stimuliuoja CYP 450 sistema arba létina
skrandzio iSsitustinimo laikg, 1étinés kepeny ligos ir kartu pasireiSkiantis inksty nepakankamumas (kartu
padidéjant fosfaty kiekiui).

Standartinis gydymo protokolas, kuriame naudojama tik Rumacko-Matthew nomograma (arba jos
variantai), pagrista standartine paracetamolio farmacine forma, perdozavus paracetamolio MA farmacines
formas gali buti neveiksmingas. DidZiausia koncentracija kraujo plazmoje gali atsirasti véliau, o didelé
koncentracija, ypac po dideliy doziy, gali i8likti kelias dienas. Todél jprastiniai méginiy émimo protokolai
ir gydymo rezimai, naudojami gydant nedelsiamo atpalaidavimo farmaciniy formy perdozavima, néra
tinkami.

Kvietimas praneSti



Sveikatos priezitiros specialistai kvie¢iami pranesti Valstybinei vaisty kontrolés tarnybai prie Lietuvos
Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas ir
perdozavima, nes tai leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj.

Pranesimas gali buti teikiamas Siais biidais:

apie jtariama nepageidaujama reakcija i vaistinj preparata galite pranesti tiesiogiai uzpildant forma
internetu Valstybinés vaisty kontrolés tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos
ministerijos Vaistiniy ~ preparaty informacingje sistemoje https://vapris.vvkt.lt/vvkt-
web/public/nrv/SPECIALIST PUBLIC

uzpildant Sveikatos priezitiros ar farmacijos specialisto praneSimo apie jtariama nepageidaujama
reakcija forma, kuri skelbiama https:/vvkt.lrv.It/lt, ir atsiunciant ja elektroniniu
pastu: NepageidaujamaR @vvkt.It

Kompanijos kontaktiniai duomenys

Jeigu apie §] vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:
UAB KRKA Lietuva

Senasis Ukmergés kelias 4

Vilniaus raj., Uzubaliy k.

LT- 14013

Tel.: +370 5236 27 40

El. pastas: info.lt@krka.biz

Vaisty registracijos skyriaus vadové Eglé Stabrauskeé
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Priedai
Tramadolio/paracetamolio pailginto atpalaidavimo farmacinés formos perdozavimo gydymo algoritmas.
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Annexes

Aktyvintoji anglis yra naudinga visiems
sgmoningiems ir klinizkai
bendradarbiaujantiems pacientams®*

= Buvo idgerta 10 g ar daugiau®
paracetamolio

« Tiksliai neZinoma apie:

o |5gerty doze

o Po isgérimo praéjusj laika

o Farmacine forma

= Paracetamolio koncentracijos
kraujo serume negalima nustatyti
8 valandy laikotarpiu po

Jei iSgerta maZesné nei
potencialiai toksiné paracetamolio
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Gydymas NAC pradedamas,
Nedelsiant jei rodmenys virsija Tolesni s-paracetamolio
pradedamas gydymas gydymo nomogramos -— koncentracijos matavimai, |
NAC linija bet kuriame laiko jei koncentracija nemazéja
taske \ /
_—_"—\—\_,_._._,_;—'—"
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*ar pavartojus  maZesne I--“"____AL___““--—-E
dozg, remizntis Klinikinin "~ Nuolatinis pacienty steh&jimas (ir
sprendinm arba gydymas NAC, jei tinka), kol ALT
nacionalinémis -
. aktyvumas taps < 50 V/1 ir s-
specifinemis gairmis paracetamolio koncentracija < 10
*rremiantis mg/l (66 umol/T)
nacionalinémis gairémis — o

1 paveikslas. Tramadolio/paracetamolio pailginto atpalaidavimo farmacinés formos perdozavimo gydvmeo algoritmas.



