FASS ()

Paracetamol Orifarm W

Orifarm Generics AB

Filmdragerad tablett 500 mg

(vita till benvita, filmdragerade tabletter 17 x 7,2 mm, praglade
med "PARA 500” pa ena sidan och brytskara pa andra sidan)

Analgetikum, antipyretikum

Aktiv substans:
Paracetamol

ATC-kod:
NO2BEO1

Lakemedel fran Orifarm Generics AB omfattas av
Lakemedelsforsakringen.

FASS-text: Denna text dr avsedd for vardpersonal.

Texten &r baserad pa produktresumé: 2021-09-28.

Indikationer

Behandling av symptom pa mild till mattlig sméarta och feber.

Kontraindikationer
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® (Qverkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot
hjalpdmne som anges i avsnitt Innehall.
® Svar leverinsufficiens

Dosering

Dosering
Den maximala dagliga dosen far ej dverskridas. Lagsta majliga dos

som ger effekt bor anvandas, under sa kort behandlingstid som
mojligt.

Vuxna (inklusive aldre) och barn éver 12 ar (6ver 40 kq):
1000 mg 3-4 ganger per dygn. Den maximala dagliga dosen ar 4 g.
| vissa fall &r 500 mg 3-4 ganger per dygn tillrackligt.

Pediatrisk population

Barn
10-15 mg/kg 3-4 ganger per dygn, se tabell nedan.

Kroppsvikt alder Dos

15-25 kg 3-7 ar 250 mg paracetamol
3-4 ganger per dygn.

25-40 kg 7-12 ar 250-500 mg paraceta
mol 3-4 ganger per
dygn.

> 40 kg > 12 ar 500-1000 mg
paracetamol 3-4
ganger per dygn.

Speciella patientgrupper
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Nedsatt lever- eller njurfunktion
Hos patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion eller Gilberts
syndrom maste dosen reduceras eller dosintervallet forlangas.

Hos patienter med nedsatt njurfunktion skall dosen reduceras:

Glomerular filtration Dos
10-50 ml/min 500 mg var 6:e timme
< 10 ml/min 500 mg var 8:e timme

Barn och ungdomar med lag kroppsvikt

Paracetamol Orifarm rekommenderas inte for barn under 3 ar eller
med en kroppsvikt under 15 kg. Det finns andra mer lampliga
styrkor och/eller lakemedelsformer tillgangliga for barn med lag
kroppsvikt eller for barn som inte kan svalja en tablett.

Administreringssatt
For oral anvandning.

Varningar och forsiktighet

Om hog feber eller sekundar infektion intraffar eller om symtomen
kvarstar efter 3 dagar, skall lakare kontaktas.

Generellt skall Idkemedel som innehaller paracetamol enbart tas
under ett par dagar utan lakares eller tandlakares rekommendation
och inte i hoga doser.

Forsiktighet bor iakttas hos astmapatienter som ar kansliga mot
acetylsalicylsyra, da milda reaktioner av bronkospasm har
rapporterats med paracetamol (korsreaktion).

Patienter skall informeras om att inte ta andra lakemedel som
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innehaller paracetamol samtidigt som de tar detta ldkemedel.
Samtidig anvandning av andra ldkemedel innehallande
paracetamol kan leda till overdosering.

Overdosering av paracetamol kan fororsaka leversvikt, vilket kan
leda till levertransplantation eller dodsfall.

Underliggande leversjukdomar okar risken for
paracetamolrelaterade leverskador. Patienter som har
diagnostiserats med nedsatt leverfunktion eller nedsatt
njurfunktion maste radgora med lakare innan de tar paracetamol.

Forsiktighet bor iakttas vid administrering av paracetamol till
patienter med svar njur- eller svar leverfunktionsnedsattning eller
svar hemolytisk anaemi. Risken for 6verdosering ar storre hos
anvandare med icke-cirrotisk alkoholrelaterad leversjukdom. Hos
patienter med alkoholmissbruk skall dosen reduceras. Dygnsdosen
skall inte dverskrida 2 gram i detta fall.

Forsiktighet bor iakttas nar paracetamol anvands i kombination
med inducerare av CYP3A4 eller vid anvandning av substanser som
inducerar leverenzymer (t ex. rifampicin, cimetidin, anti-epileptika
(glutethimide, fenobarbital, karbamazepin)).

Fall av hepatisk dysfunktion/leversvikt vid maximala terapeutiska
doser av paracetamol har rapporterats hos patienter med
utarmade glutation-nivaer, sasom de som lider av allvarlig
undernaring, anorexia, lagt Body Mass Index, regelbundet dricker
stora mangder alkohol eller har sepsis. Hos dessa patienter
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rekommenderas inte langvarig anvandning och maxdoser pa grund
av risken for toxiska leverskador och paracetamol bor anvandas |
lagsta effektiva dos.

Hos patienter med glutation-utarmade tillstand, kan anvandningen
av paracetamol oka risken for metabolisk acidos.

Efter felaktig anvandning av analgetika i hog dos under lang tid
kan huvudvark intraffa. Denna huvudvark skall inte behandlas med
hogre doser av lakemedlet.

Vanemassig anvandning av analgetika, speciellt i kombination med
flera analgetiska substanser, kan leda till permanent njurskada
med risk for njursvikt (analgetisk nefropati).

Langvarig och frekvent anvandning avrades. Anvandning av flera
dygnsdoser vid samma tillfélle kan ge allvarliga skador pa levern,
vilket inte resulterar i medvetsléshet. Lékarvard skall sokas
omedelbart. Langvarig anvandning, forutom under lakares
overseende, kan vara skadligt. Hos barn som behandlas med 60
mg paracetamol/kg/dygn, ar inte kombinationsbehandling med
annan antipyretika motiverad utom vid otillracklig effekt.

Abrupt utsattande efter felaktig anvandning av analgetika i hog dos
under lang tid kan leda till huvudvark, trétthet, muskelvark,
nervositet och autonoma symtom. Dessa abstinensbesvar
forsvinner inom nagra dagar. Under denna tid skall anvéandning av
analgetika undvikas och anvandningen inte pabdrjas igen utom pa
ldkares inradan.

Interaktioner

Texten utskriven fran Fass.se 2024-05-21 05:45



Den anti-koagulanta effekten av warfarin och andra
kumarinpreparat kan 6ka vid langvarig daglig anvandning av
paracetamol med okad risk for blodning. Interaktionen ar dos
-beroende men kan ses redan vid dygnsdoser pa 1,5-2 g. Tillfallig
anvandning har ingen signifikant effekt.

Samtidig anvandning av paracetamol och AZT (zidovudin) okar
tendensen for neutropeni. Lakemedlet skall darfor ges samtidigt
som AZT enbart efter l[akares ordination.

Samtidigt intag av lakemedel som okar magtomningshastigheten, t
ex metoklopramid, paskyndar absorption och den insattande
effekten av paracetamol.

Samtidigt intag av lakemedel som sanker
magtomningshastigheten, kan fordrdja absorption och den
insattande effekten av paracetamol.

Absorptionshastigheten av paracetamol kan 0ka vid samtidig
anvandning av metoklopramid eller domperidon och absorption
reduceras vid samtidig anvandning av kolestyramin. Intag av
kolestyramin och paracetamol skall ske med minst en timmas
mellanrum.

Probenecid reducerar clearance av paracetamol med nastan 50 %.
Darfor kan dosen av paracetamol kan halveras vid samtidig

behandling med probenecid.

Alkoholmissbruk okar risken for paracetamol toxicitet.
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Enzyminducerande lakemedel sasom rifampicin, vissa
anti-epileptika och johannesort kan orsaka minskade
plasmakoncentrationer och minskad effekt av paracetamol.
Dessutom forvantas risken for leverskada vara storre hos patienter
som samtidigt behandlas med enzyminducerare och den maximala
terapeutiska dosen paracetamol.

Paracetamol kan paverka plasmakoncentrationerna av
kloramfenikol. Darfor rekommenderas kontroll av
plasmakoncentrationerna vid behandling med kloramfenikol for
injektion.

Effekter pa laboratorietest

Anvandning av paracetamol kan paverka test for urinsyra dar
fosfovolframsyra och blodglukostest dar glukos-oxidas-peroxidas
anvands.

Graviditet

En stor méngd data fran gravida kvinnor indikerar varken risk for
missbildning, fostertoxicitet eller neonatal toxicitet.
Epidemiologiska studier av neurologisk utveckling hos barn som
exponerats for paracetamol in utero visar inte konklusiva resultat.
Paracetamol kan anvandas under graviditet om sa ar kliniskt
motiverat men ska ges i lagsta effektiva dos under kortast mojliga
tid och med lagsta majliga frekvens.

Amning

Paracetamol utsondras i brostmjolk, men inte i kliniskt signifikanta
mangder vid rekommenderad dosering. Enligt tillganglig publicerad
data ar amning inte kontraindicerat. Terapeutiska doser av
lakemedlet kan anvandas vid amning.
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Trafik

Paracetamol Orifarm har ingen effekt pa formagan att framfora
fordon och anvanda maskiner. Inga studier pa effekten pa
formagan att framfora fordon och anvanda maskiner har utforts.

Biverkningar

Inom varje frekvensgrupp presenteras biverkningarna efter

fallande allvarlighetsgrad.

Blodet och lymfsystemet
Mycket sallsynta (<1/10 000)

Trombocytopeni, leukopeni, hem
olytisk anemi, neutropeni/
agranulocytosis.

Immunsystemet
Mycket sallsynta (<1/10 000)

Anafylaktisk reaktion.

Andningsvagar, bréstkorg och m
ediastinum
Mycket sallsynta (<1/10 000)

Bronkospasm (se avsnitt
Varningar och forsiktighet).

Lever och gallvagar
Sallsynta (=1/10 000 to
<1/1000)

Mycket sallsynta (<1/10 000)

Okade levertransaminaser.

Storningar av leverfunktionen.

Hud och subkutan vavnad
Sallsynta (=1/10 000 to
<1/1000)

Mycket sallsynta (<1/10 000)

Exantem, urtikaria.

Angioddem, allergisk dermatit (al
lergisk reaktion), Stevens-Johnso
n syndrom, toxisk epidermal
nekrolys.

Njurar och urinvagar
Mycket sallsynta (<1/10 000)

Risk for njurskada kan

forekomma under
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langtidsbehandling (se avsnitt
Varningar och forsiktighet).

Mycket sallsynta fall av allvarliga hudreaktioner har rapporterats.

Leverskada vid anvandning av paracetamol har upptratt i samband
med alkoholmissbruk.

Pediatrisk population
Frekvens, typ och svarighetsgrad av biverkningar hos barn
forvantas bli den samma som hos vuxna.

Paracetamol har anvants i stor utstrackning och rapporter om
biverkningar ar sallsynta och normalt associerade med overdos.
Nefrotoxiska effekter ar mindre vanliga och har inte rapporterats |
association med terapeutiska doser, utom efter langvarig
anvandning.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att
lakemedlet godkants. Det gor det mojligt att kontinuerligt 6vervaka
lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till
Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.
Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Overdosering
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http://www.lakemedelsverket.se/

Det finns en risk for forgiftning, sarskilt hos aldre, hos barn, hos
patienter med leversjukdom, vid kronisk alkoholism och hos
patienter med kronisk undernéring. Overdosering kan vara fatal i
dessa fall.

Leverskada ar mojligt hos vuxna som tagit 10 g paracetamol eller
mer. Intag av 5 g paracetamol eller mer kan leda till leverskada hos
patienter med riskfaktorer (se nedan).

Det anses att dverskott av den giftiga metaboliten (som normalt
detoxifieras av glutation vid intag av normal dos) binds
irreversibelt till lever vavnad.

Riskfaktorer:
Om patienten:

a. langtidsbehandlas med karbamazepin, fenobarbiton, fenytoin,
primidon, rifampicin, johannesort eller andra lakemedel som
inducerar leverenzym
eller

b. Regelmassigt konsumerar alkohol i stora mangder
eller

c. sannolikt har utarmade forrad av glutation i levern (t. ex.
atstorningar, cystisk fibros, HIV infektion, svalt, kakexi.

Symptom

Symptom pa dverdosering av paracetamol, under de forsta 24
timmarna, ar blekhet, illamaende, krédkningar, anorexi och
buksmartor.

Leverskada kan visa sig 12 till 48 timmar efter intag och nar ett
maximum inom 4-6 dagar. Avvikelser i glukosmetabolism och
metabol acidos kan férekomma. Vid svara fall av forgiftning kan
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leversvikt utvecklas till encefalopati, blodning, hypoglykemi,
cerebral 6dem och dod. Akut njursvikt med akut tubular nekros
(med tydliga tecken pa smarta i [andryggen, hematuri och
proteinuri) kan utvecklas i franvaro av allvarlig leverskada.
Hjartarrytmier har rapporterats.

Hantering

Omedelbar behandling ar nédvandig vid dverdosering av
paracetamol. Aven utan tidiga signifikanta symtom, patienter skall
remitteras till sjukhus omgaende fér omedelbar lakarvard.
Symtom kan vara begransade till illamaende eller krakningar och
speglar inte nodvandigtvis graden av overdosering eller risken for
organskador. Vard bor ske i enlighet med etablerade
behandlingsriktlinjer.

Behandling med aktivt kol bor Overvagas om overdosen har tagits
inom 1 timme. Plasmakoncentrationer av paracetamol skall matas
efter 4 timmar eller senare efter overdoseringstillfallet (matningar
innan denna tidpunkt ar opalitliga). Behandling med
N-acetylcystein kan anvandas upp till 24 timmar efter intag av
paracetamol, aven om den maximala skyddande effekten sker vid
intag inom 8 timmar efter intag. Effektiviteten av antidoten
minskar kraftigt efter denna tidsrymd. Vid behov ska patienten ges
N-acetylcystein intravenost, i linje med etablerad dosering. Om
krakning inte ar ett problem kan metionin givet oralt vara ett
lampligt alternativ om patienten befinner sig langt ifran ett sjukhus.
Behandling av patienter med allvarlig leverfunktionsnedsattning
som Gverdoserat mer ar 24 timmar tidigare skall ske i samrad med
Giftinformationscentralen eller sjukhusavdelning specialiserad pa
leversjukdomar. Dialysis kan reducera plasmakoncentrationer av
paracetamol.
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Farmakodynamik

Paracetamol ar ett antipyretikum och ett analgetikum. Paracetamol
ger antipyres genom att verka pa varmeregleringscentrum i
hypotalamus och smartlindring genom forhojning av smarttroskeln.
Paracetamol har analgetiska och antipyretiska effecter liknande
acetylsalicylsyra, men har inga anvandbara anti-inflammatoriska
egenskaper.

Paracetamols analgetiska effekt fas genom hamning av
prostaglandinsyntes. Prostaglandiner verkar gora smartreceptorer
mer kansliga for mekanisk stimulering eller for andra kemiska
mediatorer. Paracetamol sanker kroppstemperaturen hos patienter
med feber men sanker sallan normal kroppstemperatur. Detta sker
genom hamning av syntes och frisattning av prostaglandiner.
Lakemedlet verkar pa hypothalamus genom att ge antipyres,
varmeavledning okar som en foljd av vasodilation och okat perifiert
blodflode.

Paracetamol tolereras normalt val av patienter som ar overkansliga
mot acetylsalicylsyra.

Farmakokinetik

Paracetamol absorberas snabbt och nastan fullstandigt fran
matsmaltningskanalen. Maximala plasmakoncentrationer uppnas
efter 30 minuter till 2 timmar efter oral dosering.

Paracetamol metaboliseras i levern och utsondras i urin framst som
glukoronid och sulfatekonjugat samt ca 10% som
glutationkonjugat. Mindre an 5% utsondras som oforandrat
paracetamol. Halveringstiden for elimination varierar mellan ca 1-4
timmar. Plasmaproteinbindning ar forsumbar vid normala
terapeutiska koncentrationer, aven om den ar dosberoende.
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Prekliniska uppgifter

| djurforsok avseende akut, subkronisk och kronisk toxicitet for
paracetamol hos rattor och mdss har gastrointestinala lesioner,
forandringar i antal blodkroppar, degenerering av lever och
njurparenkym och aven nekros observerats.

Orsakerna till dessa férandringar beror dels pa
verkningsmekanismen och dels pa metabolismen av paracetamol.
Omfattande undersokningar visade inga tecken pa en relevant
genotoxiskt risk vid terapeutiska, dvs icke-toxiska, doser.
Langtidsstudier i rattor och mdss pavisade relevanta
tumorframkallande effekter vid icke-hepatotoxiska doser av
paracetamol.

Paracetamol passerar genom placenta.

Det saknas konventionella reproduktions- och
utvecklingstoxikologiska studier som ar utforda enligt gallande
riktlinjer.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning
Varje tablett innehaller 500 mg paracetamol

Forteckning dver hjalpamnen
Tablettkarna:
Pregelatiniserad starkelse
Povidon
Natriumstarkelseglykolat
Stearinsyra

Filmdragering:
Hypromellos
Makrogol
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Blandbarhet

Ej relevant

Miljopaverkan

Miljoinformationen for paracetamol ar framtagen av
foretaget Sanofi AB for Panocod ®

Miljorisk: Anvandning av paracetamol har bedomts medfora
medelhdg risk for miljopaverkan.

Nedbrytning: Det kan inte uteslutas att paracetamol ar persistent,
da data saknas.

Bioackumulering: Paracetamol har lag potential att
bioackumuleras.

Detaljerad miljéinformation
Environmental Risk Classification
Predicted Environmental Concentration (PEC)

PEC is calculated according to the following formula:

PEC (ug/l) = (A*10%%(100-R))/(365*P*V*D*100) = 1.37*10™°
*A%(100-R)

PEC = 91,10 pg/I

Where:
A = 664995.669778993 kg (total sold amount API in Sweden year
2021, data from IQVIA)
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R = 0% removal rate (due to loss by adsorption to sludge particles,
by volatilization, hydrolysis or biodegradation)

P = number of inhabitants in Sweden = 10*10°

V (l/day) = volume of wastewater per capita and day = 200 (ECHA
default) (Ref )

D = factor of dilution of waste water by surface water flow = 10
(ECHA default) (Ref 1)

Predicted No Effect Concentration (PNEC)
Ecotoxicological studies

Algae (Pseudokirchneriella subcapitata):
ECSO 72 h (growth rate): > 100 000 ug/L

NOEC 72 h (growth rate): = 100 000 ug/I
Test item: Paracetamol

Protocol: OECD 201

(Ref l)

Crustacean (Daphnia magna):
NOEC 21 d (reproduction): 100 pg/L
NOEC 21 d (mortality): 1 000 ug/I
Test item: Paracetamol

Protocol: OECD 211

(Ref 111

Fish (Danio rerio):

NOEC 30 dph (mortality/survival): 3 160 ug/L

NOEC 30 dph (hatching success, body length, body weight): >
10 000 g/l

Test item: Paracetamol

Protocol: OECD 210
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(Ref IV)
Other ecotoxicity data:

PNEC = 10 ug/L (long-term results from at least three species
representing three trophic levels, assessment factor: 10)

PNEC (ug/L) = lowest NOEC/10, where 10 is the assessment factor
used.

NOEC for Daphnia magna has been used for this calculation since it
is the most sensitive of the three tested species.

Environmental Risk Rlassification (PEC/PNEC ratio)
PEC/PNEC =91,10/10 =9.110

1 < PEC/PNEC = 10: Use of paracetamol has been considered to
result in moderate environmental risk.

Degradation

No data available, therefore the degradation phrase should be:
"The potential for persistence of paracetamol cannot be excluded,
due to lack of data."

Bioaccumulation

Partitioning coefficient:

Log log P = 0.91 (pH unknown, predicted, Chem Axon)
(Ref V)

Justification of chosen bioaccumulation phrase: Since log P < 4,
paracetamol has low potential for bioaccumulation.
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Excretion (metabolism)
Paracetamol is excreted via the kidneys.

Paracetamol is metabolized by conjugation to glucuronide and
sulfate. A minor part is also oxidatively metabolized and bound to
glutathione and excreted as cysteine and mercapturic acid
conjugates.

(Ref VI)
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Hallbarhet, férvaring och hantering
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Hallbarhet
3 ar.

Sarskilda forvaringsanvisningar
Inga sarskilda forvaringsanvisningar

Sarskilda anvisningar for destruktion
Inga sarskilda anvisningar

Egenskaper hos lakemedelsformen

Filmdragerade tabletter

Vita till benvita, filmdragerade tabletter 17 x 7,2 mm, praglade
med "PARA 500” pa ena sidan och brytskara pa andra sidan.

Tabletten kan delas i tva lika stora doser.

Forpackningsinformation

Filmdragerad tablett 500 mg vita till benvita, filmdragerade
tabletter 17 x 7,2 mm, praglade med "PARA 500” pa ena sidan och
brytskara pa andra sidan

20 tablett(er) blister, receptfri (fri prissattning), EF, Ovriga
forskrivare: sjukskoterska, tandhygienist, tandlakare

105 tablett(er) burk, 99:97, F, Ovriga forskrivare: sjukskéterska,
tandlakare

100 tablett(er) tablettburk, tillhandahalls ej
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