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Santrauka

Darbo tikslas — palyginti Lietuvos Respublikoje regis-
truoty paracetamolio 500 mg geriamyjy vaistiniy prepa-
raty charakteristiky santraukose pateikiamg informacija,
jvertinti nustatyty skirtumy kliniking svarbg ir iSnagrinéti
galimas informacijos skirtumy priezastis. Buvo identifi-
kuoti devyni registruoti geriamieji vaistiniai preparatai
bei palygintos $iy vaistiniy preparaty charakteristiky san-
traukos. Nustatyta reikSmingy kliniskai svarbios informa-
cijos skirtumy. Autoriy nuomone, pagrindiné tokiy skir-
tumy priezastis yra susijusi su registracijos procediiromis.

Ivadas

Lietuvos Respublikoje (LR), kaip ir visose Europos Sa-
jungos valstybése, svarbiausias informacijos apie vaistinj
preparatag dokumentas yra preparato charakteristiky san-
trauka (PCS). Sis sveikatos prieziiiros specialistams skirtas
dokumentas kontroliuojanciy institucijy, Valstybinés vaisty
kontrolés tarnybos (VVKT) ar Europos vaisty agentiiros
(EVA), priklausomai nuo registracijos procediiros, patvir-
tinamas kiekvieno vaistinio preparato registracijos metu ir
atnaujinamas atsiradus bet kokiy svarbiy informacijos po-
ky¢iy. PCS pateikiama informacija apie vaistinio preparato
sudét], terapines indikacijas, dozavima, specialiuosius jspé-
jimus, sgveika, vartojimg néstumo bei zindymo laikotarpiu,
farmakologines savybes, laikymo salygas ir kt. [1] Sveika-
tos priezitiros specialistas (gydytojas) naujausig ir pagrista
informacija apie vaistinj preparata gali rasti §io preparato
PCS, kurios naujausia versija skelbiama VVKT interneto
svetaingje http://www.vvkt.lt/. Be to, kiekvieno vaistinio
preparato registracijos metu patvirtinamas ir pacientams
skirtos informacijos dokumentas, vadinamas pakuotés lape-
liu. Sj dokumenta galima rasti kiekvieno vaisto pakuotéje ir
jame esanti informacija atitinka PCS informacijg (iSskyrus

tik sveikatos prieziliros specialistams aktualig informacija
—ji i pakuotés lapelj nejtraukiama), kuri yra sutrumpinta ir
pateikta pacientui suprantama kalba. Pacientas informacija
apie vaistinj preparata gauna ne tik i$ jj skirian¢io specialisto
ar vaistininko, bet ir i§ pakuotes lapelio, o tai ypac aktualu,
jei vaistinis preparatas parduodamas be recepto.

Tyrimo tikslas — palyginti LR registruoty paracetamo-
lio 500 mg geriamyjy vaistiniy preparaty PCS pateikiamag
informacija, jvertinti nustatyty skirtumy klinikine svarbg ir
iSnagrinéti galimas informacijos skirtumy priezastis.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Remiantis LR vaisty registro duomenimis (http://www.
vvkt.It/), buvo nustatyti visi LR registruoti geriamieji parace-
tamolio 500 mg stiprumo vaistiniai preparatai ir perziiirétos
$iy vaistiniy preparaty charakteristiky santraukos [2-10].
Atrinkta tik suaugusiems pacientams aktuali klinikiné in-
formacija ir atliktas jos palyginimas.

Tyrimo rezultatai

2021 m. rugseéjo 10 d. duomenimis, LR registruoti de-
vyni geriamieji paracetamolio 500 mg vaistiniai preparatai
(1 lentelé). Panadol 500 mg tiekiamas keliais pavadinimais
ir PCS esanti klinikin¢ informacija yra identiska. Sesi vais-
tiniai preparatai (66,7 %) registruoti pagal bibliografing
paraiska, du (22,2 %)— pagal generin¢ paraiska ir vienas (11,1
%) — pagal visos bylos paraiska. 2-8 lentelése pateikiama
informacija i$ kiekvieno vaistinio preparato PCS: indikacijos,
dozavimas, kontraindikacijos, specialieji jspéjimai, sgveika,
vartojimas néStumo ir zindymo laikotarpiu bei nepageidau-
jamas poveikis.

Palyginus vaistiniy preparaty PCS nurodytas indikacijas
(2 lentel¢), jos 1§ esmés sutampa, iSskyrus tai, kad septyniy
vaistiniy preparaty PCS (77,8 %) kaip terapin¢ indikacija
nurodytas ,,trumpalaikis* kar§¢iavimo mazinimas, o dviejy
vaistiniy preparaty PCS — Zodzio ,,trumpalaikis* néra.

Palyginus vaistiniy preparaty PCS nurodyta dozavima (3
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lentelé), jprastinis visy vaistiniy preparaty dozavimas nuro-
domas toks pat: 500-1000 mg kas 4-6 valandas (i$skyrus Pa-
racetamol Actavis, kurio nurodytas dozavimas yra 500-1000
mg kas 4 valandas). Nurodyta didziausia vienkartiné dozé
yra 1000 mg ($esiy vaistiniy preparaty PCS, 66,7 %), trijy
vaistiniy preparaty PCS ji atskirai néra nurodyta. Didziausia
rekomenduojama paros dozé svyruoja nuo 2500 mg (Para-

cetamol Sanitas, jei gydymas trunka ilgiau kaip 10 dieny)
iki 4000 mg. Esant inksty funkcijos nepakankamumui, du
vaistinius preparatus (22,2 %) rekomenduojama vartoti atsar-
giai (ilginti intervalg tarp doziy, jei kreatinino klirensas (KK)
<10 ml/min., intervalas tarp doziy 8 valandos), vieng (11,1
%) — vartoti atsargiai, vieno vaistinio preparato PCS (11,1
%) nurodyta, kad reikia mazinti dozg ar ilginti intervala, o

1 lentelé. LR registruoti geriamieji paracetamolio 500 mg stiprumo vaistiniai preparatai

(2021 m. rugséjo 10 d. duomenys)

Pavadinimas Registruotojas Registracijos data | Registracijos procediira
PARAMAX Rapid Vitabalans Oy, Suomija |2009-12-17 Bibliografiné paraiska
500 mg tabletés (10a straipsnis)
Paracetamolis SANI- PharmaSwiss Ceska re- | 1994-07-05 Bibliografiné paraiska
TAS 500 mg tabletés publika s.r.o., Cekija (10a straipsnis)
PARACETAMOL- AS GRINDEKS, Latvija|2009-10-14 Bibliografiné paraiska
GRINDEKS 500 mg (10a straipsnis)

tabletés

Paracetamol Actavis Actavis Group PTC ehf, | 2001-06-15 Generiné paraiska (10(1)
500 mg tabletés Islandija straipsnis)
EFFERALGAN 500 mg | UPSA SAS, Pranciizija | 1997-10-23 Visos bylos paraiska (8.3
$nypsciosios tabletés straipsnis)

Panadol 500 mg plévele | GlaxoSmithKline Dun- | 1995-04-05 Bibliografiné paraiska
dengtos tabletés garvan Limited, Airija (10a straipsnis)

APAP 500 mg plévele | US Pharmacia Sp. z 0.0., | 1993-04-16 Bibliografiné paraiska
dengtos tabletés Lenkija (10a straipsnis)

Pamol 500 mg plévele | Takeda Pharma AS, Es-|2002-08-28 Generiné paraiska (10(1)
dengtos tabletés tija straipsnis)

Paracetamol Accord Accord Healthcare B.V., | 2016-02-15 Bibliografiné paraiska
500 mg tabletés Nyderlandai (10a straipsnis)

2 lentelé. Indikacijos

Pavadinimas Indikacija
PARAMAX Rapid Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo
500 mg mal§inimas.

500 mg tabletés mal$inimas.

Paracetamolis SANITAS | Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo

DEKS 500 mg tabletés

PARACETAMOL-GRIN- | Kar$¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo malsSinimas.

Paracetamol Actavis 500 | Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo

mg tabletés malSinimas.
EFFERALGAN 500 mg | Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo
$nypsciosios tabletés malSinimas.
Panadol 500 mg plévele | Trumpalaikis karS¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo
dengtos tabletés malSinimas.
APAP 500 mg plévele Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo
dengtos tabletés malSinimas.
Pamol 500 mg plévele Trumpalaikis kar§¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo
dengtos tabletés malSinimas.

mg tabletés

Paracetamol Accord 500 | Kar$¢iavimo mazinimas. Lengvo ir vidutinio stiprumo skausmo malSinimas.
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3 lentelé. Dozavimo informacija

PARA- | Paracetamo- | PARACETA- | Paraceta- | EFFERAL- | Panadol 500 | APAP 500 Pamol Paraceta-
MAX Ra- |lis SANITAS | MOL-GRIN- | mol Actavis | GAN 500 mg | mg plévele | mg plévele | 500 mg plé- | mol Accord
pid 500 mg 500 mg DEKS 500 mg 500 mg Snypsciosios dengtos dengtos | vele dengtos | 500 mg
tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés
Iprastiné | 500—1000 [ 500-1000 mg | 500—1000 mg| 500—1000| 500-1000 mg| 500—-1000| 500-1000| 500—1000| 500-1000
dozé mg kas 4-6 | kas 4-6 val. |kas 4-6 val. mg kas 4-6 | kas 4-6 val. mg kas 4-6 | mg kas 4-6 | mg kas 4-6 |mg kas 4
val. val. val. (500 mg | val. val. val.
kas 4-6 val.,
kai <50 kg)
DidZiau- | 1000 mg 1000 mg 1000 mg 1000 mg Nenurodyta Nenurodyta | Nenurodyta | 1000 mg 1000 mg
sia vien-
kartiné
dozé
DidZiau- | 3000 mg 2500 mg (jei | 4000 mg 3000 mg 3000 mg 4000 mg|4000 mg (50 |4000 mg 3000 mg
sia paros >10 pary), (3000 mg jei | mg/kg)
dozé 4000 mg (nu- <50kg)
rodzius gydy-
tojui)
Inksty|Vartoti|Mazinti dozg | Vartoti atsargiai | Vartoti atsar- | KK>50 ml/|KK>50 ml/| KK>50 ml/ | KK>50 ml/|KK>50 ml/
funkcijos | atsargiai, | ar ilginti in- giai, ilginti | min. dozavimo | min. doza-|min. doza- | min. doza- | min. doza-
sutriki-|ilginti in- | tervala intervala|intervalas kas 4 | vimo inter-|vimo inter- | vimo inter- | vimo inter-
mas tervalg tarp tarp doziy, | val., KK 10-50 | valas kas 4 |valas kas 4 |valas kas 4 | valas kas 4
doziy, jei jei KK <10 | ml/min. doza- | val., KK 10- | val., KK 10- | val., KK 10- | val., KK 10-
KK <10 ml/ ml/min., in- | vimo interva- |50 ml/min. |50 ml/min. |50 ml/min. |50 ml/min.
min., inter- tervalas tarp | las kas 6 val., | dozavimo in- | dozavimo in- | dozavimo in- |dozavimo
valas tarp doziy 8 val. | KK<10 ml/ |tervalas kas 6 | tervalas kas 6 | tervalas kas 6 [ intervalas
doziy 8 val. min. dozavimo | val., KK<10 | val., KK<10 | val., KK<10 | kas 6 val.,
intervalas kas | ml/min. doza- | ml/min. do- | ml/min. do- | KK<10 ml/
8 val. vimo interva- | zavimo in- |zavimo in- | min. doza-
las kas 8 val. | tervalas kas | tervalas kas | vimo inter-
8 val. 8 val. valas kas 8
val.
Kepenuy | Vartoti at- | Mazinti doz¢ | Vartoti atsargiai | Vartoti atsar- | Ne galima, | Vartoti atsar- | Vartoti atsar- | Vartoti atsar- | Mazinti doz¢
funkcijos | sargiai; ma- | ar ilginti in- giai; mazinti | jei sunkus; | giai giai giai ar ilginti in-
sutriki-|zinti dozg |tervala doze¢ ar il-|jei lengvas ar tervalg
mas ar ilginti ginti inter- | vidutinio sun-
intervala vala kumo, mazinti

dozg ar ilginti
intervala; di-
dziausia paros
dozé negali
bati didesné
kaip 60 mg/kg
kino svorio
(paros doze
negali buti di-
desné kaip 2
2), jei: létine ar
kompensuota
aktyvi kepeny
liga, kepeny
lasteliy nepa-
kankamumas,
Gilbert sin-
dromas, létinis
alkoholizmas,
létinis mitybos
nepakankamu-
mas (mazos
gliutationo
atsargos kepe-
nyse), dehidra-
tacija
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penkiy vaistiniy preparaty PCS (55,6 %) nurodyta, kad esant
KK>50 ml/min., dozavimo intervalas yra 4 valandos, jei KK
10-50 ml/min. — dozavimo intervalas 6 valandos ir jei KK
<10 ml/min. — dozavimo intervalas 8 valandos. Jei yra ke-
peny funkcijos sutrikimas, astuoniy vaistiniy preparaty PCS
(88,9 %) nurodyta, kad reikia imtis atsargumo priemoniy
(pvz., mazinti doz¢ arba ilginti intervalg) ir vieno vaistinio
preparato PCS (11,1 %) pateiktos iSsamios rekomendacijos,
atsizvelgiant j kepeny funkcijos sutrikimo laipsnj ir esa-
mas kitas bukles. Esant létiniam alkoholizmui, jspéjimas
del dozavimo pateikiamas penkiy vaistiniy preparaty PCS
(55,6 %), o keturiy vaistiniy preparaty PCS (44,4 %) jokiy
rekomendacijy nepateikia.

Vertinant atrinktas specifines kontraindikacijas (4 len-
tele), sunkus kepeny nepakankamumas kaip kontraindikacija
paminétas Sesiy vaistiniy preparaty PCS (66,7 %), sunkus
inksty nepakankamumas — dviejy vaistiniy preparaty PCS
(22,2 %). Issami informacija apie specialiuosius jspéjimus
pateikiama 5 lenteléje. Su kai kuriomis biiklémis susije spe-
cial@is jspéjimai pateikiami visy vaistiniy preparaty PCS
(pvz., kepeny ar inksty funkcijos sutrikimas, alkoholizmas)
ar beveik visy (pvz., ispéjimas apie kity vaistiniy preparaty,
kuriy sudétyje yra paracetamolio, vartojima kartu bei gliuko-
z¢és-6-fosfatdehidrogenazés trikumo sukelta hemolizing ane-
mijg) - astuoniy vaistiniy preparaty PCS (88,9 %), o kai kurie
specialieji jspéjimai — tik atskiry vaistiniy preparaty PCS
(pvz., ispéjimas dél vartojimo sergant Sirdies ir kraujagysliy
ligomis — tik vieno vaistinio preparato PCS (11,1 %)). [Ssami
informacija apie nurodytg saveika pateikiama 6 lenteléje.
Kaip ir specialiyjy jspéjimy atveju, kai kuri sgveika nurodyta
visy vaistiniy preparaty PCS (sgveika su metoklopramidu,
varfarinu), kitos sgveikos — tik atskiry vaistiniy preparaty
PCS (pvz., sgveika, susijusi su nesteroidiniais vaistiniais
preparatais nuo uzdegimo, flukloksicilinu, mityba, rikymu
— tik vieno vaistinio preparato PCS (11,1 %)).

4 lentelé. Kontraindikacijos (atrinktos)

Informacija apie vartojima néStumo ir zindymo laikotar-
piais pateikiama 7 lenteléje. NésCioms moterims pateikiama
informacija i§ esmés sutampa (vartoti galima, vartoti ma-
ziausig veiksmingg dozg trumpiausig laikotarpj, kuo reéiau),
i8skyrus vieno vaistinio preparato PCS (11,1 %), kurioje
nepateikiama rekomendacija vartoti kuo reéiau. Zindan¢ioms
moterims vieno vaistinio preparato PCS (11,1 %) nurodyta,
kad vartoti draudziama, kity — vartoti leidziama, taciau pen-
kiy vaistiniy preparaty PCS (55,6 %) nurodoma vartoti at-
sargiai. ISsami informacija apie nepageidaujama poveikj
pateikiama 8 lenteléje. Paminétas nepageidaujamas poveikis
skiriasi (tiek paties poveikio, tiek jo daznio atzvilgiu). Pvz.,
trombocitopenija, leukopenija, neutropenija, hemoliziné
anemija, agranulocitozé, pancitopenija kaip nepageidauja-
mas poveikis nurodytos visy vaistiniy preparaty PCS, ta¢iau
Sesiy vaistiniy preparaty PCS jis nurodytas kaip labai retas, o
trijy — kitokio daznio. Gerklés deginimas septyniy vaistiniy
preparaty PCS (77,8 %) nenurodytas kaip Salutinis poveikis,
vieno vaistinio preparato PCS nurodytas kaip nedaznas ir
vieno — kaip nezinomo daznio.

Diskusija

PCS yra kiekvieno vaistinio preparato registracijos metu
tos srities VVKT ar EVA eksperty (priklausomai nuo regis-
tracijos pobiidzio) patvirtinama svarbiausiy vaistinio prepa-
rato savybiy santrauka. Natiiralu baty tikétis, kad esminiy
skirtumy tarp tos pacios veikliosios medziagos stiprumo,
vartojimo buido ir indikacijos vaistiniy preparaty PCS ne-
turéty buti. Misy atliktas tyrimas parodé, kad situacija yra
visiskai kitokia. Kaip pavyzdj paéméme paracetamolj, vieng
i$ placiausiai vartojamy vaistiniy preparaty [11]. I§ viso LR
registruoti 9 vaistiniai preparatai (500 mg stiprumo, varto-
jami per burng). Palyging kiekvieno vaistinio preparato PCS,
nustatéme daug skirtumy, jskaitant reikSmingus.

Vertinant indikacijas, jos i§ esmés yra identiskos. Vienin-

Kontraindi- PARA- Paraceta- | PARACETA- | Paraceta- | EFFERAL- | Panadol 500 | APAP 500 Pamol Paraceta-

kacija MAX molis SANI- | MOL-GRIN- | mol Acta- | GAN 500 mg | mg plévele | mg plévele 500 mg | mol Accord
Rapid TAS 500 mg | DEKS 500 mg | vis 500 mg | $nyps$ciosios dengtos dengtos plévele 500 mg
500 mg tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés dengtos tabletés
tabletés tabletés

Sunkus - + - - - - + - -

inksty

funkcijos

nepakanka-

mumas

Sunkus + + + + + - + - -

kepeny

funkecijos

nepakanka-

mumas
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telis nustatytas skirtumas yra kar§¢iavimo mazinimo trukmé
(septyniy vaistiniy preparaty PCS nurodyta, kad gydymas
turi bati trumpalaikis, o dviejy - nenurodyta). Vis délto kars-
¢iavimo mazinimo trukmeé ,,trumpalaikis® néra konkreti-
zuojama (duomeny apie vartojimo trukme nepateikiama né
vieno vaistinio preparato PCS, tik kai kuriy PCS nurodoma,
kiek pacientas vaistinj preparatg gali vartoti nepasitargs su
gydytoju). Tikslesnés informacijos apie rekomenduojamag
saugig vartojimo trukme pateikimas biity labai naudingas
sveikatos prieziliros specialistams.

Visy vaistiniy preparaty PCS dozavimo skyriaus infor-
macija yra panasi: 500-1000 mg kas 4-6 valandas (i$skyrus
Paracetamo Actavis, kurio sitlloma dozuoti tik kas 4 valan-
das, taCiau jo maksimali paros dozé yra apribota iki 3 g).

5 lentelé. Specialiis jspéjimai

Nurodyta didZiausia vienkartiné dozé yra arba 1000 mg, arba
ji nenurodyta, ta¢iau remiantis rekomenduojama vienkartine
doze (500-1000 mg), galima daryti netiesioging i$vada, kad
maksimali vienkartiné dozé yra 1000 mg. Rekomenduojama
paros dozé skiriasi: daliai vaistiniy preparaty ji yra 3000
mg, o daliai — 4000 mg (t. y. 33 % didesné). I$siskiria tik
Paracetamol Sanitas rekomendacijos, kurio vartojimo trukmeé
aptariama i$samiau. Esant inksty funkcijos nepakankamumui,
] tai atsizvelgti sitiloma visy vaistiniy preparaty PCS, tac¢iau
vieniems vaistiniams preparatams sitiloma tik imtis atsar-
gumo priemoniy (nekonkretizuojant), o kitiems — pateikiami
dozavimo nurodymai remiantis kreatinino klirensu. Esant
kepeny funkcijos sutrikimui, j tai taip pat sitilo atsizvelgti
visy vaistiniy preparaty PCS, tac¢iau rekomendacijos néra

Specialis jspéjimai | PARA- Parace- | PARACETA- | Paraceta- | EFFERAL- | Panadol | APAP 500 Pamol Parace-
MAX Ra- tamolis MOL-GRIN- | mol Acta- | GAN 500 500 mg mg plévele | 500 mg tamol
pid SANITAS DEKS 500 | vis 500 mg | mg Snyps¢io- | plévele dengtos plévele Accord

500 mg 500 mg mg tabletés tabletés | sios tabletés dengtos tabletés dengtos 500 mg
tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés

Vaistiniy preparaty, + - + + + + + + +

turin¢iy savo sudé-

tyje paracetamolio,

nevartoti kartu

Padidejes jautrumas + + - + + - + + -

acetilsalicilo riigsciai

ar kitiems NVNU

Kepeny funkcijos + + + + + + + + +

sutrikimas

Inksty funkcijos su- + + + + + + + + +

trikimas

Igimta bilirubine- + + + + + - - + +

mija (Gilbert ar

Meulengracht liga)

Alkoholizmas + + + + + + + + +

Alkoholio vartoji- + + + + - - + + +

mas gydymo metu

negalimas

Gliukozés-6-fos- + + + + + - + + +

fatdehidrogenazés

trikumo sukelta he-

moliziné anemija

Dehidratacija, hipo- - - - - + - - +

volemija

Sirdies ir kraujagys- - + - - - - - - -

liy sistemos liga

Pavojingas ilgalaikis + + + + - - - + +

vartojimas

Metaboliné acidoze - - - + + + - - -

esant mazam gliuta-

tiono kiekiui

Galvos skausmo su- + - + + - - - + +

stipréjimas, vartojant

ilga laika
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6 lentelé. Sgveika

Saveika su PARA- Parace- |PARACETA-| Parace- EFFE- Panadol | APAP 500 Pamol Parace-
kitais vaistiniais MAX tamolis | MOL-GRIN- tamol RALGAN 500 mg | mgplévele| 500 mg tamol
preparatais ir Rapid SANITAS | DEKS 500 Actavis 500 mg plévele dengtos plévele Accord
kitokia saveika 500 mg 500 mg mg tabletés | 500 mg | Snyp$ciosios | dengtos tabletés dengtos 500 mg

tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés tabletés
Kepeny Gali + + + + + - + + +
fermentus stiprinti
indukuojantys toksinj
vaistiniai pre- parace-
paratai (pvz., tamolio
karbamazepi- poveikj
nas, fenobarbi-
talis, fenitoinas,
rifampicinas,
jonazoliy
preparatai)
Izoniazidas Gali + + - + + - + - +
stiprinti
toksinj
parace-
tamolio
poveiki
Probenecidas Gali + - + + + - + - +
pakisti
parace-
tamolio
ekskre-
cijairjo
koncen-
tracija
kraujo
plazmoje
Varfarinas Gali + + + + + + + + +
stiprinti
varfarino
poveikj
NVNU Gali - - - - + - - - -
didinti
inksty
nepakan-
kamumo
rizika,
esant su-
trikusiai
inksty
funkcijai
Metokloprami- | Didéja + + + + + + + + +
das ir domperi- | parace-
donas tamolio
absorb-
cija
Kolestiraminas | Mazina + - + + + + + + +
parace-
tamolio
absorb-
cija
Imatinibas Nere- - - + - - - + - -
komen-
duojama
vartoti

kartu
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Gali + - +
keisti
vena var-
tojamo
chlo-
ramfe-
nikolio
farmako-
kinetinius
parame-
trus

Chloramfeni-
kolis

Gali - - +
didinti
parace-
tamolio
koncen-
tracija
plazmoje

Diflunisalis

Alkoholis Gali + + +
stiprinti
toksinj
parace-
tamolio

poveikj

Gali - + +
didinti
neutro-
penijos
pavojy

Zidovudinas

Gali - - +
pailginti
parace-
tamolio
pusinés
elimi-
nacijos
laika

Salicilamidas

Parace-
tamolis
gali
silpninti
lamo-
trigino
poveikj

Lamotriginas

konkrecios (patariama vartoti atsargiai, mazinti vienkarting
doze arba ilginti intervalus tarp doziy). Tikslesné dozavimo
informacija pateikta tik vieno vaistinio preparato PCS. At-
sizvelgiant j galimai hepatotoksinj paracetamolio poveikj
[12], vis délto pasigendama konkreciy rekomendacijy, nes
reliatyvus perdozavimas gali sukelti paciento gyvybei pa-
vojingg bikle. Panasi situacija yra ir dél $io vaistinio pre-
parato vartojimo esant létiniam alkoholizmui, jspéjimas
dél dozavimo pateikiamas penkiy vaistiniy preparaty PCS
(keturiy vaistiniy preparaty PCS — apribojama paros dozé,
vieno vaistinio preparato PCS — abstrakti rekomendacija
imtis atsargumo priemoniy), o keturiy vaistiniy preparaty
PCS jokiy dozavimo rekomendacijy nepateikiama apskritai.

Kontraindikacijy skyriuje skirtumai yra esminiai: esant

sunkiam kepeny nepakankamumui, $esiy vaistiniy preparaty
vartoti negalima, o tris — galima. Esant sunkiam inksty ne-
pakankamumui, dviejy vaistiniy preparaty vartoti negalima,
o septynis — galima, todél sveikatos prieziiiros specialistui
gali kilti klausimuy, kaip i$ tiesy reikia elgtis, esant minétoms
situacijoms: vieno registruotojo vaistinj preparatg skirti ga-
lima, o kito — ne, nors veiklioji medziaga ta pati.
Specialieji jspéjimai taip pat labai skiriasi. Pagrindinis
toksinis paracetamolio poveikis yra poveikis kepenims [11]
ir jis aptariamas visy vaistiniy preparaty PCS. Kiti specia-
lieji jspéjimai yra minimi ne visy vaistiniy preparaty PCS,
nors yra kliniskai reikSmingi (pvz., ilgalaikis vartojimas ar
dehidratacija dél toksinio poveikio). Panasi situacija yra ir
su informacija apie sgveika: stebimi skirtumai tarp vaistiniy
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Gali + + -
mazinti
parace-
tamolio

biologinj
pasisavi-
nima

Narkotiniai
analgetikai,
vaistiniai prepa-
ratai, létinantys
skrandzio
iStustinima,
skrandzio
rugstinguma
mazinantys
vaistiniai prepa-
ratai

Flukloksaci-
linas

Vartoji- - - -
mas kartu
siejamas
su padi-
déjusiu
anijoni-
niu tarpu,
esant me-
tabolinei
acidozei

Gali - + -
dideti
parace-
tamolio
klirensas

Riukymas

Mitybos biidas | Vegeta- - + -
rams gali
mazéti
parace-
tamolio
klirensas.
Kava ir
arbata
gali
didinti
parace-
tamolio
klirensa

preparaty PCS, kurie gali buti kliniskai reikSmingi (pvz.,
kai kuriy vaistiniy preparaty PCS nenurodyta, kad parace-
tamolis gali silpninti lamotrigino poveikj, nors tokia sgveika
potencialiai gali pacientui iSprovokuoti traukulinio sindromo
paiméjima).

Svarbus informacijos neatitikimas rastas vertinant var-
tojima zindymo laikotarpiu: astuonis vaistinius preparatus
galima vartoti, taiau vieng — ne (8io vaistinio preparato
PCS zindymas, kaip kontraindikacija, néra nurodytas), nors
mokslingje literatiiroje paracetamolis zZindymo laikotarpiu
rekomenduojamas [13,14].

Vertinant nepageidaujama poveikj, matomi dideli skirtu-
mai tarp vaistiniy preparaty PCS: skiriasi tiek nurodytas ga-
limas poveikis, tiek jo daznis. Pvz., bronchy spazmas (anal-
getiky sukelta astma), t. y. klinikiniu poziiiriu reikSminga
situacija, remiantis vaistiniy preparaty PCS, gali pasireiksti
retai (nurodyta vieno vaistinio preparato PCS), labai retai
(nurodyta trijy vaistiniy preparaty PCS), daznis nezinomas

(nurodyta vieno vaistinio preparato PCS) arba nepasireiskia
visai (nurodyta keturiy vaistiniy preparaty PCS). Remiantis
vaistiniy preparaty PCS, bronchy spazmo (analgetiky sukelto
astmos) pasireiskimas ir daznis priklauso ne nuo veikliosios
medziagos, 0 nuo vaistinio preparato pavadinimo.
ISnagrinéjus LR registruoty paracetamolio 500 mg vais-
tiniy preparaty PCS, nustatyta, kad jos skiriasi ir kai kurie
skirtumai yra kliniskai reikSmingi. Tokiy skirtumy priezastis
susijusi su registracijos procediira. Taikytos skirtingos regis-
tracijos procediiros: $esi vaistiniai preparatai registruoti pagal
bibliografing paraiska, t. y. remiantis registruotojo pateikta
moksline literattira. Skirtingi registruotojai gali naudoti skir-
tinga moksling literatiirg ir registracijos paraiska vertinantys
kontroliuojanciy institucijy ekspertai nagrinéja ta medziaga,
kuria pateikia registruotojas. Vienas vaistas yra registruotas
pagal genering paraiska (jo informacija atitinka referentinio
paracetamolio informacija), o vienas — remiantis visos by-
los procediira (originaliais pateiktais tyrimy duomenimis).
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7 lentelé. Vartojimas néstumo ir zindymo laikotarpiu

PARA- | Paracetamo- | PARACETA- | Paraceta- EFFERAL- | Panadol 500 | APAP 500 Pamol Paraceta-
MAX Ra- |lis SANITAS | MOL-GRIN- | mol Actavis | GAN 500 mg | mg plévele | mg plévele | 500 mg plé- | mol Accord
pid 500 mg 500 mg DEKS 500 mg | 500 mg $nypsciosios dengtos dengtos | vele dengtos | 500 mg
tabletes tabletes tabletés tabletes tabletes tabletes tabletes tabletes tabletes
Vaisingumas,
néstumo ir
zindymo
laikotarpis
Néstumas Galima Galima Galima vartoti, Galima Galima var- Galima Galima Galima Galima
vartoti, vartoti, maziausia vartoti, | toti, maziausia vartoti, vartoti, vartoti, vartoti,
maziausia | maziausia veiksminga maziausia | veiksminga maziausia maziausia | maziausia | maziausia
veiksminga | veiksminga dozé, trum- | veiksminga | dozé, trum- | veiksminga | veiksminga | veiksminga | veiksminga
dozé, trum- | dozé, trum- piausiam dozé, trum- piausiam dozé, trum- | doz¢, trum- | dozé, trum- | doze, trum-
piausiam piausiam laikotarpiui, piausiam laikotarpiui, piausiam piausiam piausiam piausiam
laikotar- | laikotarpiui, kuo rec¢iau laikotar- kuo re¢iau laikotarpiui | laikotarpiui, | laikotarpiui, | laikotar-
piui, kuo kuo reciau piui, kuo kuo re¢iau | kuoreciau | piui, kuo
reciau reciau reCiau
Zindymas Galima Galima Galima vartoti Galima Galima var- | Galima var- | Negalima Galima Galima
vartoti. vartoti vartoti. toti. Butinas | toti. Bitinas vartoti vartoti vartoti.
Bitinas Biitinas atsargumas atsargumas Bitinas
atsargu- atsargumas, atsargumas,
mas, jei jei varto- jei varto-
vartojama jama ilgai jama ilgai
ilgai
8 lentelé. Nepageidaujamas poveikis
Nepageidaujamas poveikis: D - PARA- | Parace- | PARACE- | Parace- | EFFE- | Panadol | APAP Pamol | Parace-
daznas (nuo >1/100 iki <1/10), MAX tamolis | TAMOL- | tamol |RALGAN| 500mg | 500 mg | 500 mg | tamol
N - nedaznas (nuo >1/1 000 iki Rapid SANI- GRIN- | Actavis | 500mg | plévele | plévele | plévele | Accord
<1/100), R - retas (nuo >1/10 500 mg TAS DEKS 500 mg | Snyps- dengtos | dengtos | dengtos | 500 mg
000 iki <1/1 000), LR -labai retas tabletés | 500 mg | 500mg | tabletés | Ciosios | tabletés | tabletés | tabletés | tabletés
(<1/10 000) tabletés tabletés tabletés
Kraujo ir limfinés sistemos tromboci- | LR LR LR LR daznis LR R LR R
sutrikimai: topenija, nenuro- (panci-
leuko- dytas topenija
penija, LR)
neutrope-
nija, he-
moliziné
anemija,
agranu-
locitoze,
pancitope-
nija
trom- nepami- |nepami- |nepami- R nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |R
bocity néta néta néta néta néta néta néta
sutriki-
mas, ka-
mieniniy
lasteliy
sutrikimas
Imuninés sistemos sutrikimai: anafilak- |R LR LR R daznis LR nepami- | LR LR
sija nenuro- néta
dytas
Metabolizmo ir mitybos sutriki- hipoglike- | LR nepami- | nepami- LR nepami- | nepami- |nepami- |nepami- |LR
mai: mija néta néta néta néta néta néta
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Psichikos sutrikimai: depresija, |R nepami- | nepami- R nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |R
konfuzija, néta néta néta néta néta néta
haliucina-
cijos

Nervy sistemos sutrikimai: galvos N daznis nepami- nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |R
svaigimas, nezino- | néta néta néta néta néta néta
mieguis- mas
tumas,
nervingu-
mas
tremoras, |R R R R nepami- | nepami- |nepami- |R R
galvos néta néta néta
skausmas

Akiy sutrikimai: regos su- |R nepami- | nepami- R nepami- | nepami- |nepami- |R R
trikimas néta néta néta néta néta

Sirdies sutrikimai: edema R nepami- | nepami- R nepami- | nepami- |R nepami- |R

néta néta néta néta néta
hipoten- | nepami- | daznis R nepami- | daznis nepami- |nepami- |nepami- |nepami-
zija néta nezino- néta nenuro- néta néta néta néta
mas dytas
Kvépavimo sistemos, kriitinés gerklés N daznis nepami- nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami-
lastos ir tarpuplaucio sutrikimai: | deginimas nezino- | néta néta néta néta néta néta néta
mas
bronchy |LR daznis R nepami- |nepami- |LR nepami- |nepami- | LR
spazmai nezino- néta néta néta néta
(anal- mas
getiky
sukelta
astma)
dusulys nepami- |nepami- |LR nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami-
néta néta néta néta néta néta néta néta

Virskinimo trakto sutrikimai: pykini- D R nepami- R nepami- | nepami- |nepami- |R R
mas, vé- néta néta néta néta
mimas
viduriavi- |N R R R daznis nepami- |R R R
mas, pilvo nenuro- néta
skausmas dytas
(iskaitant
spazmus,
degi-
nimg),
viduriy
uzkietéji-
mas
hemora- |R LR R nepami- | nepami- |R R R
gija néta néta
burnos nepami- | nepami- | N nepami- |nepami- | nepami- nepami- | nepami-
dzitivimas | néta néta néta néta néta néta néta
pankrea- nepami- |nepami- |nepami- |R nepami- | nepami-
titas néta néta néta néta néta

Kepenuy, tulzies paslés ir lataky kepeny R nepami- | LR R kepeny LR R R LR

sutrikimai: funkcijos néta fermenty
sutri- padide-
kimas, jimas
kepeny (daznis
nepakan- nenurody-
kamumas, tas)
kepeny
nekroze,
gelta
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toksinis LR R nepami- LR nepami- |nepami- |R R
poveikis néta néta néta
kepenims
Odos ir poodinio audinio sutri- niezulys, |R R R R daznis LR R R R
kimai: iSbérimas, nenuro-
prakai- dytas
tavimas,
purpura,
dilgéling,
odos pa-
raudimas
sunkios LR LR LR LR daznis LR R R LR
odos nenuro-
reakcijos dytas
Inksty ir Slapimo taky sutrikimai: | sterili LR nepami- |R LR nepami- |nepami- |nepami- |nepami- | LR
piurija néta néta néta néta néta
(drumstas
Slapimas)
nefropa- | LR N nepami- LR LR nepami- | R nepami- | LR
tija néta néta néta
antrinis nepami- | N nepami- LR LR nepami- |nepami- |nepami- |nepami-
pielonef- |néta néta néta néta néta néta
ritas
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo | hipoter- | N R nepami- nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami- |nepami-
vietos pazeidimai: mija néta néta néta néta néta néta néta
negala- R nepami- | R R nepami- | nepami- |nepami- |nepami- |R
vimas, néta néta néta néta néta
karsciavi-
mas
Suzalojimai, apsinuodijimai ir perdoza- |R nepami- | nepami- R nepami- | nepami- |nepami- |nepami- |R
procediiry komplikacijos: vimas ir néta néta néta néta néta néta
apsinuodi-
jimas

Registracijos procediiros ir registruotojy pateikiamos me-
dziagos skirtumai lemia patvirtinty preparato charakteristiky
santrauky skirtumus. Tokie neatitikimai gali baiti svarbiis
kasdiengje klinikinéje praktikoje, nes gali kilti abejoniy tiek
dél paties skyrimo (pvz., kontraindikacijy), tick jspé&jimy,
sgveikos ar nepageidaujamo poveikio. Dar didesniy abejo-
niy gali kilti vartotojams (pacientams). Paracetamolis yra
nereceptinis vaistinis preparatas (iSskyrus dideles pakuotes),
LR jo galima jsigyti ne tik vaistinése be recepto, bet ir pre-
kybos centruose, degalinése ir pan. Tai reiskia, kad pakuotés
lapelyje pateikiama informacija ypa¢ aktuali ir tam tikrais
atvejais vartotojui gali biiti vienintelis informacijos $altinis,
o jame pateiktos informacijos stoka ar skirtumai gali sukelti
su gydymo veiksmingumu ar saugumu susijusiy problemy.

Paracetamolio vaistiniy preparaty PCS informacijos
harmonizavimas biity naudingas tiek sveikatos priezitiros
specialistams, tiek vartotojams.

ISvados

1. LR registruoty paracetamolio 500 mg vaistiniy prepa-
raty charakteristiky santraukose yra daug skirtumy, jskaitant
ir kliniskai reik§mingus.

2. Sie skirtumai gali sukelti neaiskumy sveikatos prieZiti-
ros specialistams ir su gydymo veiksmingumu ar saugumu
susijusiy problemy.

3. Tokie skirtumai yra dél registruotojy pateikiamos
skirtingos vaistinio preparato medziagos registracijos pro-
cediiros metu.
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DIFFERENCES IN THE SUMMARIES OF PRODUCT
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registration, differences.

Summary

The aim of this study was to provide a comparison of the in-
formation provided in the summaries of products characteristics
(SPCs) of paracetamol 500 mg oral medicinal products registered
in the Republic of Lithuania, to assess the clinical significance of
the identified differences and to examine possible reasons of the
differences. The SPCs of all authorized medicines were compared
(9 medicinal products were identified in total). Significant diffe-
rences in clinically relevant information were identified. Accor-
ding to the authors, the main reason for these differences was re-
lated to the registration procedures.
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