AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 9813/2017/01 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Saridon 250 mg/ 150 mg/ 50 mg comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat contine: paracetamol 250 mg, propifenazona 150 mg, cafeina 50 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat

Comprimate rotunde, biplane, de culoare alba, cu margini tesite pe ambele fete, marcate cu “Saridon” pe una
din fete si cu o linie mediana pe cealalta fata (nu are rol de divizare in doua doze egale), cu diametrul de 13
mm.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul simptomatic al durerii de intensitate usoara pana la moderata, de exemplu, cefalee, dureri
dentare, dureri 1n gat, dureri menstruale, dureri musculare si articulare, dureri de spate, dureri minore din
artrita.

Tratamentul simptomatic al durerii si febrei asociate cu raceala si gripa.

4.2  Doze si mod de administrare

Doze

Adulti si adolescenti peste 16 ani: 1-2 comprimate la 8 ore.
Adolescenti intre 12-16 ani: 1 comprimat la 8 ore.

Mod de administrare

Comprimatele trebuie administrate cu o cantitate suficienta de lichid.

Pacientii ce utilizeaza analgezice ce pot fi obtinute fara prescriptie medicala trebuie sa nu le utilizeze mai
mult de 1 sdptamand sau in doze mai mari decdt cele recomandate, doar dacd acest lucru nu a fost
recomandat de catre un medic.




Pacienti cu insuficienta hepatica:

Paracetamolul este contraindicat pacientilor cu insuficienta hepatica severa (Child-Pugh > 9) (Vezi pct. 4.3).
Paracetamolul trebuie utilizat cu precautie la pacientii cu insuficientd hepatica usoara sau moderata (Child-
Pugh < 9) (Vezi pct. 4.3).

Pacientii cu insuficientd renala:
Paracetamolul trebuie utilizat cu precautie deosebita la pacientii cu insuficienta renala severa. Poate fi
necesara ajutarea dozei la pacientii cu insuficienta renala (Vezi pct. 4.4).

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substantele active sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Insuficientd hepatica severa (Child-Pugh > 9).
Al treilea trimestru de sarcina.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

e Datoritd hepatotoxicitatii, paracetamol, acest medicament nu trebuie sa fie luat in doze mai mari sau
mai mult timp decat este recomandat.

o Folosind mai mult decat dozele recomandate, se poate ajunge la sechele hepatice severe, cum ar fi
ciroza hepatica. Supradozajul acut sau cronic poate duce la hepatotoxicitate severd, ocazional, cu
rezultat letal (vezi pct 4.9).

e Pacientii care suferda de boli hepatice sau infectii care afecteaza ficatul, cum ar fi hepatita virala,
trebuie sd consulte medicul Tnainte de a lua paracetamol. Pentru acesti pacienti cu boald hepatica
pre-existentd, pot fi necesare determinari ale functiilor hepatice la intervale regulate, Tn cazul
administrarii dozelor mari sau a terapiei pe termen lung,

e Pacientii cu insuficientd hepatica (Child-Pugh <9) trebuie sa utilizeze paracetamol cu precautie.

e Se poate produce o crestere a alanin aminotransferazei serice (ALT) Tn timpul administrarii de doze
mari de paracetamol.

e Consumul de alcool moderat si administrarea concomitenta de paracetamol conduce probabil la un
risc crescut de toxicitate hepatica.

e Pacientii care suferd de boli renale trebuie sd consulte medicul inainte de a lua paracetamol, deoarece
este necesara ajustarea dozelor. In caz de insuficienta renali (clearance-ul renal al creatininei <10 ml
/ min), medicul trebuie sa evalueze in mod critic raportul beneficiu/risc in ceea ce priveste utilizarea
paracetamol. Dozarea trebuie sa se fie reglatd si monitorizata continuu.

e Utilizarea pentru o perioadd indelungata de paracetamol, in special asocierea paracetamol cu alte
analgezice, poate duce la leziuni renale permanente si la riscul de insuficienta renald (nefropatia
analgezica).

e Utilizarea indelungata a unor doze mari de paracetamol poate duce la insuficienta hepatica si renala.
Conditiile care cresc stresul oxidativ hepatic si scad rezerva de glutation hepatic, cum ar fi o
varietate de medicamente administrate concomitent, alcoolism, sepsis sau diabet zaharat, pot plasa
pacientul la un risc crescut de hepatotoxicitate la paracetamol la doze terapeutice.

e Au fost raportate cazuri foarte rare de reactii cutanate grave. in cazul inrosirii pielii, aparitiei
eruptiilor cutanate, a veziculelor sau a descuamarii pielii, se intrerupe administrarea de paracetamol
(vezi pct. 4.8).



e Utilizarea paracetamol de catre pacientii care suferda de sindromul Gilbert poate duce la
hiperbilirubinemie mai pronuntatd si la aparitia simptomelor clinice ale acesteia, cum ar fi icter.
Astfel, acesti pacienti ar trebui sa utilizeze paracetamol cu precautie.

e Administrarea concomitenta cu alte medicamente ce contin paracetamol trebuie evitata.

e Serecomanda intreruperea administrarii daca apar noi simptome sau durerea si/sau febra nu cedeaza
in termen de 3 - 5 zile.

e Nu este necesara ajustarea dozelor pentru pacientii varstnici.

e Pacientii cu deficit ereditar de glucoza-6-fosfat-dehidrogenaza trebuie sa consulte un medic inainte
de a lua paracetamol (risc de anemie hemolitica).

e Medicamentul contine aspartam si trebuie utilizat cu precautie la pacientii cu fenilcetonurie.

Se recomanda prudentd daca paracetamol este administrat concomitent cu flucloxacilina din cauza riscului
crescut de acidoza metabolicd cu decalaj anionic ridicat (HAGMA), in special la pacientii cu insuficienta
renald severa, septicemie, malnutritie si alte surse de deficit de glutation (de exemplu, alcoolism cronic),
precum si la pacientii care folosesc doze maxime zilnice de paracetamol. Se recomandd monitorizarea atenta,
inclusiv evaluarea nivelului 5-oxoprolinei urinare.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Paracetamol

Administrarea Efect posibil:
concomitentd de
paracetamol si

Inductori ai enzimelor Utilizarea concomitenta a medicamentelor care determind inductie
hepatice sau medicamente | enzimatica hepatica, de exemplu, anumite hipnotice si antiepilepticele
cu potential hepatotoxic (glutetimida, fenobarbital, fenitoina, carbamazepina etc.) sau rifampicina,

poate duce la afectiuni hepatice, chiar si dupa administrarea de doze mici de
paracetamol, doze care ar putea fi considerate ca fiind inofensive. Tn cazul
consumului excesiv de alcool, administrarea de paracetamol, chiar si in doze
terapeutice, poate avea ca rezultat aparitia leziunilor hepatice.

Cloramfenicol Paracetamolul poate creste riscul unor concentratii crescute de cloramfenicol
in plasma. Nu se recomanda utilizarea concomitenta.
Zidovudina Paracetamolul poate creste tendinta de aparitie a neutropeniei, prin urmare

trebuie efectuatd monitorizarea hematologica. Nu se recomanda utilizarea
concomitentd decat dacd este monitorizatd de medic.

Probenecid Scade clearance-ul paracetamolului, astfel Tncat dozele de paracetamol
trebuie scazute cand acesta este utilizat concomitent cu probenecid. Nu se
recomanda utilizarea concomitenta.

Warfarind si alte Paracetamol (sau metabolitii séi) interferd cu enzimele implicate in sinteza
antivitamine K factorului de coagulare dependent de vitamina K. Interactiunile intre
paracetamol si warfarind sau derivati de cumarina pot conduce la un INR
(International Normalized Ratio) crescut si la cresterea riscului de sangerare.
Prin urmare, pacientii tratati cu anticoagulante orale nu ar trebui sa ia
paracetamol pentru perioade lungi de timp fard supraveghere medicala.

Propantelina sau alte Utilizarea concomitenta a medicamentelor care conduc la golirea gastrica
substante care duc la Tntarziata, de exemplu dupa utilizarea de propantelina, poate duce la

ncetinirea procesului de | absorbtia lenta de paracetamol si, astfel, la o intarziere in debutul actiunii.
golire gastrica




Paracetamol

Administrarea Efect posibil:
concomitenta de
paracetamol i

Metoclopramida sau alte | Utilizarea concomitenta a medicamentelor care conduc la golirea gastrica
medicamente care duc la | accelerata, de exemplu dupa utilizarea metoclopramida, poate duce la
accelerarea procesului de | absorbtia mai rapida de paracetamol si, astfel, la o accelerare in debutul
golire gastrica actiunii

Este necesara prudenta atunci cand paracetamol este utilizat concomitent cu flucloxacilina, deoarece
administrarea concomitenta a fost asociata cu acidoza metabolica cu decalaj anionic ridicat, in special la
pacientii cu factori de risc (vezi pct. 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Un volum amplu de date provenite de la gravide nu evidentiaza aparitia de malformatii sau a toxicitatilor la
fat/nou-nascut. Studiile epidemiologice privind neurodezvoltarea la copiii expusi la paracetamol in utero
prezinti rezultate echivoce. Daca situatia clinica 0 impune, paracetamolul poate fi utilizat n timpul sarcinii,
insa ca o masura de precautie se va utiliza cea mai mica doza eficienta pentru cel mai scurt interval de timp si
se va administra cat mai rar posibil.

Tn timpul sarcinii, nu se recomandi administrarea de paracetamol Tn combinatie cu alte medicamente,
deoarece nu a fost confirmata utilizarea sigura in astfel de conditii.

Paracetamol poate fi utilizat pe toata durata sarcinii, dar ca masura de precautie, trebuie utilizat numai

la sfatul medicului.

Inhibarea sintezei prostaglandinelor poate afecta negativ sarcina si/sau dezvoltarea embrionului/fetal.

Datele din studiile epidemiologice sugereaza un risc crescut de avort spontan si de malformatie cardiaca si
gastroschisis dupa utilizarea inhibitorilor sintezei de prostaglandine la inceputul sarcinii.

Riscul absolut de malformatie cardiovasculara a crescut de la mai putin de 1%, pana la aproximativ 1,5%.

Se crede ca riscul creste odata cu doza si durata terapiei. La animale, s-a demonstrat ca administrarea de
inhibitori ai sintezei prostaglandinelor are ca rezultat cresterea pierderilor pre si post-implantare si a letalitatii
embrio-fetale. In plus, a fost raportata o incidenti crescuti a diferitelor malformatii, inclusiv cardiovasculare,
la animalele carora li s-a administrat un inhibitor al sintezei prostaglandinelor in timpul perioadei
organogenetice.

Saridon comprimate contine propifenazona, un medicament antiinflamator nesteroidian (AINS). Tncepand cu
a 20-a saptamana de sarcind, utilizarea acestei clase de medicamente poate provoca oligohidramnios rezultat
din disfunctia renala fetala. Acest lucru poate aparea la scurt timp dupa initierea tratamentului, si este de
obicei reversibil la intreruperea tratamentului. in plus, au existat raportari de constrictie a canalului arterios
in urma tratamentului Tn al doilea trimestru, dintre care majoritatea s-au rezolvat dupa incetarea
tratamentului. Prin urmare, in timpul primului si al doilea trimestru de sarcina, AINS nu trebuie administrate
decat daca este absolut necesar. Dacd un AINS este utilizat de o femeie care incearca sa ramana insarcinata
sau In timpul primului si al doilea trimestru de sarcind, doza trebuie mentinutd cit mai mica si durata
tratamentului cat mai scurtd posibil. Monitorizarea prenatala pentru oligohidramnios si constrictia canalului
arterial trebuie luatd in considerare dupa expunerea la un AINS timp de cateva zile incepand cu saptamana
20 de gestatie. Utilizarea AINS trebuie Intrerupta daca se constata oligohidramnios sau constrictie a canalului
arterial.

Tn timpul celui de-al treilea trimestru de sarcina, toti inhibitorii sintezei prostaglandinelor pot expune fatul la:
- toxicitate cardiopulmonard (constructie/inchidere prematurd a canalului arterial si hipertensiune
pulmonara);

- disfunctie renala (vezi mai sus);

mama §i nou-ndscutul, la sfarsitul sarcinii, pot sa prezinte:
- posibila prelungire a timpului de sangerare, efect antiagregant care poate aparea chiar si la doze foarte mici.
- inhibarea contractiilor uterine rezultand travaliu intarziat sau prelungit.



Prin urmare, nu se recomanda administrarea de propifenzona in timpul celui de-al treilea trimestru de sarcina
(vezi pct. 4.3).

Alaptarea
Paracetamol trece in laptele matern in cantitati mici. Chiar daca, pand 1n prezent, nu au fost obsevate reactii

adverse, paracetamol trebuie sa fie utilizat in timpul aldptarii numai dupa recomandarea medicului.

Fertilitatea

Exista dovezi limitate cd medicamentele care inhiba ciclooxigenaza/sinteza de prostaglandine pot duce la
afectarea fertilitatii feminine printr-un efect asupra ovulatiei, care este reversibil dupa intreruperea
tratamentului. Deoarece se crede ca paracetamol inhiba sinteza prostaglandinelor este posibil ca acesta sa
poata afecta fertilitatea, cu toate ca acest lucru nu a fost demonstrat.

4.7  Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Unii pacienti pot prezenta ameteli sau somnolenta in timpul utilizérii de paracetamol. Se recomanda prudenta
in cazul desfasurdrii activitatilor care necesita vigilenta.

4.8 Reactii adverse
Urmatoarele reactii adverse au fost raportate:

Tulburari hematologice si limfatice
Modificari ale area numarului de celule sanguine, inclusiv trombocitopenie, purpura trombocitopenica,
leucopenie si pancitopenie.

Tulburari ale sistemului imunitar
Reactii alergice, reactii anafilactice si soc anafilactic.

Tulburari gastro-intestinale
Greata, varsaturi, disconfort gastric, diaree si dureri abdominale.

Tulburari ale sistemului nervos
Ameteli, somnolenta.

Tulburari respiratorii toracice si mediastinale
Bronhospasm si astm, inclusiv sindromul de astm analgezic.

Tulburari hepatobiliare

Insuficientd hepatica, hepatitd, insuficientd hepatica dependentd de doza, necrozd hepaticd (inclusiv cu
evolutie letald). Utilizarea cronica neaprobatd poate duce la fibroza hepatica, ciroza inclusiv cu evolutie
letala (vezi pct. 4.4 51 4.9.)

Tulburari renale si ale cailor urinare
Afectiuni renale in special 1n caz de supradozaj.

Afectiuni cutanate §i ale tesutului subcutanat

Au fost raportate cazuri foarte rare de reactii cutanate grave.

Eruptii cutanate, prurit, urticarie, edem alergic si angioedem, pustulozd exantematicd acutd generalizata,
eruptie fixd datoratd medicamentului, eritem multiform, sindrom Stevens-Johnson si necroliza toxica
epidermica (inclusiv cu evolutie letald).

Raportarea reactiilor adverse suspectate




Raportarea reactiilor adverse suspectate dupad autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationalda a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roménia

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: + 4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Tn caz de supradozaj, contactati medicul sau cel mai apropiat spital. Interventia medicald prompti este
critica atat pentru adulti ca si pentru copii chiar daca nu sunt semne/simptome aparente.

Toxicitatea acuta

Cel mai important efect de intoxicatie acuta este hepatotoxicitatea:

leziuni hepatocelulare determinate de legarea reactiva a metabolitilor de paracetamol la proteinele celulelor
hepatice. Tn doze terapeutice, acesti metaboliti sunt legati de glutation. In caz de supradozaj masiv,
aprovizionare ficatului cu SH-donatori (care promoveaza formarea de glutation) este epuizata, se acumuleaza
metaboliti toxici si se produce necroza celulelor hepatice, cu afectarea consecutiva a functiei hepatice,
progresand pana la coma hepatica. Leziunile renale, ca rezultat al necrozei tubulare renale, au fost descrise in
mod independent.

Pragul de supradozaj poate fi redus la pacientii care iau anumite medicamente sau consuma alcool etilic sau
sunt grav subnutriti.

Toxicitatea cronica

Toxicitatea cronica include diverse deficiente hepatice (vezi simptome de intoxicare). Datele Tn ceea ce
priveste toxicitatea cronica si, In particular, nefrotoxicitatea la paracetamol sunt controversate. O atentie
deosebita trebuie acordatd unei posibile influente asupra numarului de celule sanguine periferice dupa
aportul cronic.

Simptomatologie

Debutul intoxicatiei acute se caracterizeaza prin: greata, varsaturi, dureri abdominale, transpiratii si stare de
rau generald. Starea pacientului se poate imbunatati in timp de 24 pana la 48 ore, cu toate ca simptomele pot
sd nu dispara complet.

Dimensiunea ficatului creste rapid, transaminazele si bilirubina sunt crescute, timpul de protrombina devine
patologic, diureza scade, se poate dezvolta azotemie usoara.

Tn cazul supradozajului acut si/sau cronic, se pot dezvolta, de asemenea, hipokaliemie si acidoza metabolica
(inclusiv acidoza lacticd).

Manifestari clinice frecvente dupa 3 panad la 5 zile sunt: icter, febra, fetor hepaticus (un miros specific
respiratiei la persoanele cu boli hepatice severe), diateza hemoragica, hipoglicemie si insuficientd hepatica.
Insuficienta hepatica poate progresa in toate stadiile de encefalopatie hepatica, edem cerebral si deces.

Insuficienta renald acutd cu necroza tubulard acutd, sugeratd de durerea lombara puternicd, hematurie si
proteinurie, se poate dezvolta chiar si in absenta unor leziuni hepatice severe.

Abordare terapeutica

Trebuie initiatd, in general, terapia intensivd medicamentoasd, cu monitorizarea atentd a semnelor vitale, a
rezultatelor de laborator si a statusului circulator. Dacad se suspecteazd deja intoxicatia cu paracetamol, se
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administreaza intravenos grupul de SH-donatori (de exemplu, metionina, cisteamina sau N-acetilcisteing),
care este util in termen de 10 ore de la ingestie, deoarece conjugarea metabolitilor reactivi ajuta la
detoxifierea lor normala. N-acetilcisteina poate oferi un anumit grad de protectie de pana la 48 de ore de la
ingestie. Lavajul gastric este util in primele 6 ore. Hemodializa si hemoperfuzia ajutd la eliminarea
substantei. Se recomanda controlul concentratiei plasmatice de paracetamol.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: analgezice antipiretice, anilide, combinatii
Cod ATC: NO2B E51

Paracetamol, un derivat de para-aminofenol, este analgezic si are proprietati antipiretice si activitatea
antiinflamatorie slaba.

Mecanismul de actiune analgezic nu a fost stabilit pe deplin. Paracetamol poate actiona in principal prin
inhibarea sintezei de prostaglandine la nivelul sistemului nervos central (SNC) si, intr-o mai mica masura,
printr-o actiune perifericd, blocand generarea impulsului de durere. Actiunea periferica poate fi, de
asemenea, datoratd inhibarii sintezei de prostaglandine sau a actiunilor altor substante care sensibilizeaza
receptorii durerii la stimulul mecanic sau chimic.

Paracetamol produce, probabil, antipyresis actionind central, pe centrul de reglare a caldurii din hipotalamus
pentru a produce vasodilatatie periferica ducand la cresterea fluxului sanguin prin piele, transpiratie, si
pierdere de caldura. Actiunea centrald poate implica inhibarea prostaglandinelor de sinteza in hipotalamus.

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Paracetamol este absorbit rapid si complet dupa administrarea orala.

Concentratiile plasmatice maxime sunt atinse dupa 0,5-1,5 ore, in functie de formulare.

Timpul de injumatitire plasmaticd dupa administrare orala este de 1,5 -2,5 ore.

Legarea paracetamol de proteinele plasmatice este scazuta.

Peste 80% din paracetamol este eliminat in decurs de 24 de ore. Eliminarea este intarziata la pacientii cu
insuficientd renala sau insuficientd hepatica.

Dupa transformare enzimatica hepatica, paracetamol este eliminat exclusiv pe cale renald, in principal sub
forma de acid glucuronic si conjugati de acid sulfuric. Doar aproximativ 1-3% este eliminat sub forma unei
substante de baza libere.

5.3 Date preclinice de siguranta
Toxicitatea acuta

Dupa administrarea orald, paracetamol este putin toxic pentru sobolanii adulti si cobai.

Toxicitatea este considerabil mai mare la soareci si sobolanii nou-nascuti; probabil, la soareci, din cauza unui
alte metabolizari a substantei si probabil, la sobolanii nou-nascuti, din cauza imaturitatii sistemului enzimatic
hepatic.

La caini si pisici, administrarea de doze mai mari a dus la varsaturi, facand astfel imposibild determinarea
LD50 pentru aceste specii.

Toxicitatea cronica

In urma administrarii de doze toxice, animalele testate au prezentat crestere mai lentd in greutate, diureza mai
frecventa, acidurie, deshidratare si sensibilitate crescuta la infectii.

S-au observat, In timpul autopsiei, o crestere plethora a organelor abdominale, iritatia mucoasei intestinale si,
la animale masculi, atrofie testiculara cu inhibarea spermatogenezei.



Tntr-un studiu de 100 zile, organele tintd toxicologice au fost ficatul de sobolan si rinichii. Pentru oameni,
factorul de siguranta a fost de aproximativ 7 in raport cu doza zilnica si, pentru animale, a fost 43 1n raport cu
o singura doza, pentru o duratd de tratament de cel mult 10 zile.

Potential mutagen si tumorigen

La sobolan, dupa administrarea de doze cu risc hepatotoxic, s-a observat un potential de genotoxicitate, care
a fost explicat ca si consecinta indirectd a hepatotoxicitatii/mielotoxicitatii, nu ca o afectare directa a ADN.
De aceea, poate fi acceptati o doza prag. Intr-un studiu de 2 ani la sobolani masculi, nu a existat nici o
dovada a activitatii carcinogenice a paracetamol, in conditiile in care acestia au primit diete cu continut de
pand la 6.000 ppm. La sobolani femele, au existat unele dovezi de activitate carcinogenicd, bazate pe
cresterea incidentei leucemiei cu celule mononucleare.

Toxicitatea asupra functiei de reproducere

Nu exista studii conventionale care s utilizeze standardele acceptate Th prezent pentru evaluarea toxicitatii
asupra functiei de reproducere si dezvoltarii.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Celuloza microcristalina

Hipromeloza 3 Cp

Formaldehid-cazeina

Amidon din porumb

Talc

Stearat de magneziu

Dioxid de siliciu coloidal anhidru

6.2 Incompatibilitati

Nu se cunosc.

6.3 Perioada de valabilitate

5 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 30°C, in ambalajul original
6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 1 blister din PVC/AI a cate 10 comprimate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.
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