Druki informacyjne produktow leczniczych — wymagania i zalecenia
Product information of medicinal products — requirements and recommendations
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Stowa kluczowe: druki informacyjne, produkt leczniczy, Charakterystyka Produktu Leczniczego, ulotka
dla pacjenta, oznakowanie opakowania, wytyczne, wymagania, zalecenia, wzorce drukéw
Streszczenie: Druki informacyjne produktu leczniczego to: Charakterystyka Produktu Leczniczego,
ulotka dla pacjenta, oraz oznakowanie opakowari (bezposredniego i zewnetrznego) w formie opi-
sowej i graficznej. Sq one zatwierdzane w procesie dopuszczenia do obrotu produktu leczniczego.
Druki informacyjne produktu leczniczego musza spetniac okreslone wymagania wskazane w ustawie
Prawo farmaceutyczne z dnia 6 wrzesnia 2001 r. z péZniejszymi zmianami, odzwierciedlajgcej zapisy
zdyrektywy 2001/83/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 6 listopada 2001 r. w sprawie wspdl-
notowego kodeksu odnoszacego sie do produktéw leczniczych stosowanych u ludzi. Szczegétowe
zasady dotyczgce opracowania poszczegdlinych dokumentow sg zawarte w rozporzgdzeniach wyko-
nawczych. Ponadto opracowano wytyczne i zalecenia, ktore zawierajg cenne wskazowki niezbedne
podczas przygotowania drukéw informacyjnych produktow leczniczych.

Key words: product information, medicinal product, Summary of Product Characteristics, package
leaflet, labelling, guidelines, requirements, recommendations, product information templates
Summary: Product Information of the medicinal product are: Summary of Product Characteristics,
package leaflet, labelling (immediate and outer) in descriptive and graphic form. They are approved in
the marketing authorization of a medicinal product. Product Information of the medicinal product have
to fulfill certain requirements which are specified in the Pharmaceutical Law of 6 September 2001,
as amended, reflecting the provisions of Directive 2001/83/EC of the European Parliament and of the
Council of 6 November 2001 on the Community code relating to medicinal products for human use.
Detailed rules for the preparation of individual documents are included in the implementing regula-
tions. In addition, there were created the guidelines and recommendations which provide valuable
guidance during the preparation of the product information for medicinal products.



Eudamed - europejski bank danych o wyrobach medycznych

Eudamed — European Databank on Medical Devices

Justyna Wojcik
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Stowa kluczowe: wyroby medyczne, baza danych, dyrektywa, rozporzgdzenie, Eudamed
Streszczenie: Zgodnie z aktualnym prawodawstwem informacja o wyrobach medycznych znajdujgcych
sie w obrocie na terytorium paristw cztonkowskich jest przekazywana przez organy kompetentne do
europejskiej bazy danych o wyrobach medycznych Eudamed. Celem ponizszego artykutu jest przy-
blizenie podstawy prawnej, funkcjonalnosci oraz przysztosci bazy Eudamed.

Key words: medical devices, database, directive, regulation, Eudamed

Summary: According to current legislation information about medical devices existing on the terri-
tory of the Member States is submitted by competent authorities to European Databank on Medical
Devices — Eudamed. The aim of this article is to provide legal basis, functionality and future of
Eudamed database.



Komitet Pediatryczny Europejskiej Agencji Lekow — zakres dziatalnosci
| dotychczasowe osiggniecia

Paediatric Committee European Medicines Agency — scope of activities
and current achievements
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Stowa kluczowe: Rozporzgdzenie Pediatryczne, Komitet Pediatryczny Europejskiej Agencji Lekdw,
raport Komisji Europejskiej 2013

Streszczenie: |V pracy omdwiono zadania Komitetu Pediatrycznego Europejskiej Agencji Lekdw.
Osiggnigcia Komitetu przedstawiono na podstawie raportu Komisji Europejskiej z 2013 roku: Better
Medicines for Children — from Concept to Reality. General Report on experience acquired as a result
of the application of Regulation (EC) No 1901/2006 on medicinal products for paediatric use.

Key words: Key words: Paediatric Regulation, Paediatric Committee European Medicines Agency,
European Commission report 2013

Summary: Abstract: Scope of activities of the Paediatric Committee European Medicines Agency is
presented in the paper. Achievements of the Committee are described using the European Com-
mission report of 2013: Better Medicines for Children — from Concept to Reality. General Report
on experience acquired as a result of the application of Regulation (EC) No 1901/2006 on medicinal
products for paediatric use.



Nutraceutyki i ich znaczenie w Zywieniu cziowieka

Nutraceuticals and their importance in human nutrition
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Stowa kluczowe: Zywnosc funkcjonalna, preparaty nutraceutykow, profilaktyka zdrowotna
Streszczenie: Najwazniejszq role w profilaktyce wielu chordb cywilizacyjnych odgrywa zywnosc proz-
drowotna, w tym Zywnosc funkcjonalna i nutraceutyki. Zywnosc funkcjonalna jest to Zywnosc o posta-
ci konwencjonalnej, ktorej udowodniono korzystny wptyw na: poprawe stanu zdrowia, Samopoczucia
i/lub zmniejszenie ryzyka choréb. Nutraceutyki sg to sktadniki biologicznie aktywne, ktdre moga
wystepowac w Zywnosci funkcjonalnej lub oddzielnie, wywierajgce udokumentowany i korzystny
wptyw na zdrowie poprzez ich udziat w procesach metabolicznych. Zasadniczg ich cechg jest naturalne
pochodzenie. Mogg by¢ pochodzenia zwierzgcego, roslinnego i biotechnologicznego, sg wytwarzane
(wyizolowane) z zastosowaniem innowacyjnych technologii. Gtéwne surowce do ich wytwarzania to
m.in.: jaja, siara, produkty pszczelarskie, ekstrakty roslin, w tym ziota, owoce itp. Polskie nutraceutyki
to m.in: ekstrakt biopeptyddw siary, stosowana w profilaktyce choroby Alzheimera, ovofosfolipidy
Z0ttka bogate w n-3 kwasy ttuszczowe i witaminy stosowane w rozwijaniu naturalnej odpornosci i
regeneracji organizmu po przebytych chorobach, preparaty aroniowe (profilaktyka chordb serca)
oraz wiele preparatow ziotowych.

Key words: functional food, nutraceutical formulas, health maintenance

Summary: Healthy nutrition, including functional foods and nutraceutical use, plays the most impor-
tant role in preventing many lifestyle diseases. Functional food is any normal food found to have a
beneficial effect toward correcting one’s state of health, improving one’s feeling of well-being, and/
or reducing one’s risk of developing disease. Nutraceuticals are bioactive substances which may be
available either naturally in functional foods or alone, which may have a documented health benefit due
to involvement in metabolic processes. Their fundamental characteristic is their natural origin. They
may be of animal, plant, or biotechnological origin, and innovative technologies are used to isolate
them. The main sources include eggs, colostrum, bee products, and plant extracts (e.g. herbs, fruits,
etc.). Polish nutraceutical products include an extract of the biopeptides in colostrum which is used in
Alzheimer’s prevention; yolk phospholipids rich in n-3 fatty acids and vitamins, used to increase both
the body’s natural defense against disease, and the body’s recuperation after recovery from them;
chokeberry extracts, for prevention of heart disease; and many herbal extracts.



Omowienie sposobu dokonywania zgtoszen i powiadomien
0 wyrohach medycznych

Discussion on submitting reports and notifications of medical devices

Piotr Macikowski
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Stowa kluczowe: wyréb medyczny, nadzor rynku, zgtoszenie, powiadomienie

Streszczenie: Nadzdr nad rynkiem wyrobéw medycznych w Polsce sprawuje Prezes Urzgdu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych. Polskie podmioty zgtaszajg
lub powiadamiajg o wyrobach wprowadzanych do obrotu lub wprowadzanych do uzywania w Polsce.
W tym celu przedktada sie odpowiednie formularze zgtoszeniowe oraz wymagang dokumentacje.
Podmioty obowigzane sg rowniez do informowania o zmianach w danych oraz o modyfikacjach tresci
gromadzonych dokumentow.

Key words: medical device, market vigilance and surveillance, report, notification

Summary: President of The Office for Registration of Medicinal Products, Medical Devices and Biocidal
Products exercises supervision over medical devices market in Poland. Polish entities shall report or
notify about medical devices placed on the market or put into service in Poland. For this purpose, they
shall submit the appropriate notification forms and required documentation. Entities are also obliged
to inform about changes in the data and about modifications to the content of the collected documents.



Przeciwciata monokionaine — konstrukcja nazewnictwa

Monoclonal Antibodies Nomenclature
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'Apteka Zawiszy Czarnego w todzi, *Zaktad Farmacji Szpitalnej UM w todzi

Stowa kluczowe: przeciwciata monoklonalne, Monoclonal Antibodies, mAb

Streszczenie: Przeciwciata monoklonalne (Monoclonal Antibodies, mAb) sg relatywnie nowa, unikalng
klasg lekow. W krdtkim czasie nastapit dynamiczny rozwdj ich zastosowania w dziedzinie immunologii,
chordéb autoimmunologicznych, terapii choréb nowotworowych, diagnostyki. Pomimo ich dtugo-
letnich, wielokierunkowych zastosowar, nadal nie sg dobrze poznane przez szerokg rzeszg lekarzy
i farmaceutéw, nieobcujgcych na co dzieri z tematykg zwigzang z wykorzystaniem lekow biologicznych.
Celem tego artykutu jest krdtki zarys poczatkéw terapii z wykorzystaniem przeciwciat monoklonalnych
podstawowe zasady ich nazewnictwa oraz przeglad mozliwosci ich zastosowar.

Key words: monoclonal antibodies, mAb, nomenclature

Summary: Monoclonal antibodies are a type of protein that can bind to substances in our body. Now
are a new class of drugs . Their applications are: diagnostics, therapeutic including cancer therapy
and immunology. In spite of many applications in therapy they are not well known for doctors and
pharmacists. This article try to give short informatin about therapy and nomenclature this class of
drugs and some applications. Now monoclonal antibodies are the most promising group of drugs.



Zagadnienia natury prawnej dotyczace urzedowego nadzoru nad
paszami ze szczegolnym uwzglednieniem pasz leczniczych oraz zasad
dotyczacych karmienia zwierzat hodowlanych hiatkiem pochodzenia
zZwierzecego (cz. 2)

Legal Issues Relating To Official Oversight Of The Feeds With Special Consideration
Of The Medicated Feeds And Rules On The Feeding Of Farm Animals With Proteins Of
Animal Origin (Part 2)

Krzysztof Podhorec, Kinga Gotebiewska

Departament Oceny Dokumentacji Produktéw Leczniczych

Stowa kluczowe: prawo, nadzor urzedowy, pasze lecznicze, premiksy, pasze, zywienie, zwierzgta ho-
dowlane, biatko pochodzenia zwierzgcego

Streszczenie: Wptyw prawidtowego Zywienia zwierzat nie ogranicza sie tylko do poprawienia zdrowot-
nosci samych zwierzat czy maksymalizacji zysku wigzgcego sig z produkcjg zywnosci pochodzenia
zwierzecego, ale ma réwniez znaczgcy wptyw na to jak bedzie ksztattowata sie zdrowotnos¢ populacji
ludzi. Obecnie postgpujacy wzrost wiedzy oraz Swiadomo$c¢ nierozerwalnego zwigzku migdzy rodza-
jem spozywanej Zywnosci, a naszym pézZniejszym zdrowiem przyczynit sie rowniez do tego, ze i temat
pasz stosowanych w zywieniu zwierzat stat sig tematem coraz czgsciej poruszanym. Przyjrzenie sig
tym zagadnieniom spowodowato odkrycie wielu patologii dotyczgcych tej sfery i zrodzito koniecznosc
opracowania norm, w tym norm natury prawnej umozliwiajgcych eliminacje tych btedéw w przyszto-
sci. Takie postepowanie wpisuje sie rowniez w generalne zatozenia UE dotyczgce rynku Zywnosci,
a ktdre dosc czesto opisuje sig jako nadzor od ,,pola do stotu”.

Key words: /aw, official oversight, medicated feeds, premixes, feeds, feeding, farm animals, protein
of animal origin

Summary: The impact of proper animal nutrition is not limited only to improve the health only of the
animals or profit maximization connected with the production of food of animal origin, but also has
a significant impact on how will develop the health of the human population. At present progressive
increase knowledge and awareness of the inseparable link between the type of food they eat, and our
subsequent health also contributed to that topic and feed use in animal nutrition has become a topic
more often discussed. Look at these issues resulted in the discovery of many pathologies related to
this sphere and called for the development of standards, including the standards of legal enabling the
elimination of these errors in the future. Such behavior also fits in with the general foundations of the
EU on the food market, which quite often described as oversight from “farm to table”.
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BIULETYN BEZPIECZENSTWA PRODUKTOW LECZNICZYCH nr 3/2016 (9)

Szanowni Panstwo,

wakacyjnym Biuletynie zamiesciliSmy tylko
jeden tekst omawiajacy zagrozenia zwigzane
ze stosowaniem paracetamolu.

Wiadomo, ze paracetamol jest jednym z lekow, po
ktory najczesciej siegaja samobdjcy.

W zwigzku z tym warto zastanowic si¢ nad szeroka
dostgpnoscig tego leku, szczegdlnie w duzych opako-
waniach. By¢ moze mniejsza tatwos¢ w zakupie tego
popularnego leku przeciwbdlowego zapobieglaby
pewnej liczbie prob samobdjczych.

Odrebnym zagadnieniem jest dbatos¢ o przechowywa-
nie lekow w miejscach, do ktdrych nie mogg siegnac
dzieci. Pomimo powszechnie zamieszczanego ostrze-
zenia ciggle zdarzaja si¢ przypadki przypadkowych
zatru¢ lekowych dotyczacych tej grupy wiekowe;j.

Warto tez wspomnie o koniecznosci ciagtej edukaciji
spoteczenstwa i uSwiadamiania zagrozen jakie stwa-
rza farmakoterapia. Symbolem bezmyslnosci i braku
wiedzy na temat konsekwencji przyjmowania lekow
niezgodnego z zaleceniami jest wspomniana w arty-
kule gra Paracetamol Challenge.

Na pewno trzeba znalez¢ rownowage migdzy wygoda
chorych, stosujacych leki zgodnie ze wskazaniami,
a przypadkami siggania po lek w celach pozame-
dycznych czy zachowan nie majacych nic wspdlnego
z rozsadkiem. Projektujac opakowania lekdow czy do-
puszczajac do sprzedazy preparatow w duzych opa-
kowaniach, warto pomysle¢ o dzieciach i mtodziezy,
ograniczajac im mozliwos¢ popetnienia btedu, ktore-
go nie da si¢ juz naprawic.

Grzegorz Cessak
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Ostre zatrucia paracetamolem
Acute paracetamol poisoning

Agata Boriczak

Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych

Stowa kluczowe: paracetamol, acetaminofen, zatrucie, przedawkowanie

Streszczenie: Paracetamol jest lekiem powszechnie stosowanym w terapii bolu i gorgczki. Przyjmowa-
ny w odpowiednich dawkach terapeutycznych jest srodkiem stosunkowo bezpiecznym. Jednak jest on
jedng z najczgstszych przyczyn zatruc prowadzacych do ostrej niewydolnosci watroby, a nawet zgonu.

Key words: paracetamol, acetaminophen, poisoning, overdose

Summary: Paracetamol is a medicine which is commonly used in pain and fever therapy. When used
in therapeutic doses, it is considered to be quite safe. However, it’s also one of the most common
cause of poisoning leading to liver failure and even death.
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Tabela 1. Wybrane produkty lecznicze zawierajgce paracetamol [1]

Postaé Maksymalna dawka
Nazwa handlowa Substancja aktywna i moc £ dobowa paracetamolu
armaceutyczna
dla dorostych
Paracetamol Paracetamolum (1000 mg) tabletki
Apap Paracetamolum (500 mg) tabletki powlekane
preparat Apap Junior Paracetamolum (250 mg) granulat
Jjednosktadnikowy | Codipar 500 Paracetamolum (500 mg) czopki doodbytnicze
Paralen Sus Paracetamolum (120 mg/5 ml) zawiesina doustna
Perfalgan Paracetamolum (10 mg/ml) roztwor do infuzji
. Paracetamolum (500 mg) .
Antidol 15 + Codeini phosphas (15 mg) tabletki
Paracetamolum (325 mg) +
Gripex Control Pseudoephedrini hydrochlonc}um tabletki powlekane 4 g
(30 mg) + Dextromethorphani ,
. 3g — dla osdb
hydrobromidum (10 mg) o
z czynnikiem ryzyka
. Paracetamolum (200 mg) ) hepatotoksycznosci,
Etopiryna Extra + Am_dum acetylsalicylicum (250 mg)+ | tabletki natomiast w terapii
Coffeinum (50 mg) przewlekfej nie nalezy
Coldrex MaxGrip | Paracetamolum (1000 mg) proszek do przekracza¢ dawki
preparat zlozony |0 smaku + Phenylephrini hydrochloridum (10 mg) | sporzadzania 2,5g)
cytrynowym + Acidum ascorbicum (40 mg)/sasz. roztworu doustnego
.. Paracetamolum (500 mg) . .
Choligrip Effect + Coffeinum (65 mg) tabletki musujace
Efferalgan Paracetamolum (330 mg) . .
Vitamin C + Acidum ascorbicum (200 mg) tabletki musujace
Paracetamolum (500 mg) .
Valcomb + Tbuprofenum (150 mg) tabletki powlekane
Paracetamolum (500 mg)
g:'lze::iﬂll)lienie + Pseudoephedrini hydrochloridum syrop
¢ (30 mg)/30ml

niz ksenobiotyki stabo dziatajace. Zwykle w zatruciach
ostrych do rozwiniecia sie objawdw uszkodzenia narza-
dowego dochodzi w ciggu 24-72 godzin, za$ nie leczone,
czesto prowadza do zgonu [3].

W przypadku paracetamolu najczgstsza przyczyng
ostrych zatru¢ jest przedawkowanie. W ulotkach
dotaczonych do produktow leczniczych, oprocz in-
formacji, jaka jest substancja aktywna, oraz sposobu
dawkowania, znajduja si¢ takze informacje szczegd-
fowo opisujace objawy przedawkowania oraz spo-
soby ich leczenia. Nalezy si¢ z nimi zapoznac przed
zazyciem leku, gdyz w razie wystapienia niepozada-
nych dziatan mozna odpowiednio weczesnie zareago-
wac 1 wdrozy¢ leczenie.

U dorostych, ktorzy przyjeli paracetamol w dawce

8-12 g lub wigkszej, moze dojs¢ do cigzkiej niewydol-

nosci watroby. Uszkodzenie tego organu moze wyste-

powac rOwniez po przyjeciu paracetamolu w dawce

5 g lub wigkszej przez pacjentow, ktorzy:

— dlugotrwale przyjmuja leki indukujace enzymy
watrobowe (np. karbamazeping, fenobarbital, fe-
nytoine, prymidon, ryfampicyn¢ oraz produkty za-
wierajace ziele dziurawca),

— regularnie naduzywaja alkohol,

— maja zaburzenia odzywiania lub sa wyniszczeni,
— sa zakazeni HIV,
— choruja na mukowiscydozg.

Ryzyko zatrucia paracetamolem wzrasta takze u cho-
rych na cukrzyce i 0sob gtodzonych (m.in. bedacych
na dietach odchudzajacych).

Zatrucie paracetamolem przebiega
najczesciej w 4 fazach

Faza 1 — trwajaca od 30 minut do 24 h od chwili
przyjecia leku — wystepuje ogdlne zte samopoczucie,
nudnosci, wymioty, wzmozona potliwosé, blados¢,
ostabienie, zaburzenia zotadkowo-jelitowe. Pacjenci
kojarza te objawy z przeziebieniem czy grypa zo-
fadkowa i nie wiazg ich ze zbyt duzg dawka leku.
U niektorych osob faza ta moze by¢ bezobjawowa.
Faza 2 — trwajaca od 24 do 72 h od czasu spozycia
leku - wystepuja bole w prawym podzebrzu, pojawia-
ja si¢ problemy z wydalaniem moczu, co §wiadczy
o zaburzeniu pracy nerek; zaczyna si¢ ich ostra nie-
wydolnos¢. U 30% pacjentdw dochodzi do hipoglike-
mii, stopniowo pojawiajg si¢ zaburzenia Swiadomo-
Sci, gtownie sennosc.
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Faza 3 — trwajaca od 72 do 96 h od chwili przyjecia
srodka - charakteryzuje si¢ postgpujacym uszkodze-
niem watroby, zaburzeniami $wiadomosci, wymio-
tami. Pojawia si¢ zazotcenie skory 1 biatkowek gatek
ocznych, dochodzi do kwasicy metabolicznej, narasta
encefalopatia watrobowa, co prowadzi do nasilajace
si¢ Spigczki watrobowej. Spada cisnienie tetnicze, po-
jawiaja si¢ zaburzenia rytmu serca oraz niedotlenienie.
Faza 4 — trwajaca od 4 dni do 2 tyg. — w wyniku
piorunujacej niewydolnosci watroby do zgonu do-
chodzi na ogdt migdzy trzecia a piagta doba zatrucia.
Jezeli jednak w tym czasie nie dojdzie do zgonu, to
objawy wystepujace w trzecim okresie powoli co-
fajg si¢ i dochodzi do catkowitego wyzdrowienia
pacjenta [4,5,6].

Leczenie

Przedawkowanie paracetamolu wymaga podjecia
natychmiastowego leczenia. Mimo braku istotnych
wczesnych objawdw pacjent powinien by¢ przewie-
ziony do szpitala w trybie pilnym, aby uzyska¢ na-
tychmiastowa pomoc medyczng. Objawy moga by¢
ograniczone do nudnosci lub wymiotdéw i moga nie
odzwierciedla¢ cigzkosci przedawkowania czy ryzy-
ka uszkodzenia narzadowego.

* Plukanie zolgdka — skuteczne tylko wtedy gdy zo-
stanie zastosowane w okresie do godziny od spozycia
toksycznej dawki leku, gdyz w okresie pdzniejszym
ilos¢ leku, ktora znajduje si¢ jeszcze w zotadku jest
Sladowa. Leczenie polega na wprowadzeniu specjal-
nego przewodu (zglebnika) do Zotadka i wielokrot-
nym plukaniu wodg wraz z jej odsysaniem.

* Doustne podanie wegla aktywowanego - ma
znaczenie gdy zostanie zastosowane w okresie do
czterech godzin od spozycia leku. Zadaniem we-
gla jest wigzanie paracetamolu, ktdry znajduje si¢
jeszcze w przewodzie pokarmowym, zanim zdota
on przejs¢ do krwi. W zatruciu paracetamolem sto-
suje si¢ dawke 1 g/kg masy ciala.

* N-acetylocysteina - odtrutka stosowana do zneu-
tralizowania toksycznego dziatania paracetamolu.
Jest to substancja, ktdra dostarcza watrobie bra-
kujacego glutationu. Dzigki temu narzad ten moze
przetworzy¢ wystepujacy w nadmiarze toksyczny
metabolit poSredni paracetamolu. Substancja ta
moze by¢ podawana zardwno doustnie, jak i do-
zylnie. Pacjentom dorostym i dzieciom zwykle
podaje si¢ N-acetylocysteing dozylnie przez okres
15 minut w 5% roztworze glukozy, stosujac daw-
ke poczatkowa 150 mg/kg m.c. Nastgpnie nalezy
poda¢ N-acetylocysteing w dawce 50 mg/kg m.c.
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w postaci wlewu dozylnego trwajacego 4 godziny
w 5% roztworze glukozy, a potem 100 mg/kg m.c.
w ciagu godziny (16-20 godzina od rozpoczecia
leczenia przedawkowania). Nacetylocysteing moz-
na takze poda¢ doustnie w dawce 70 do 140 mg/
kg m.c. trzy razy na dobg, w okresie 10 godzin od
momentu zazycia toksycznej dawki paracetamolu.

Skuteczno$¢ leczenia jest zalezna od czasu, jaki

uptynat od zatrucia do momentu podania leku i jest

najwicksza, jesli lek zostanie podany w okresie do 8

godzin po zatruciu.

* Metionina - substancja, ktdrg rdwniez stosuje si¢
jako odtrutke dla paracetamolu. Jest ona jednak mnie;j
skuteczna, a co za tym idzie rzadziej stosowana.

W zaleznosci od cigzkoSci zatrucia oraz czasu jaki
uplynal od spozycia leku, leczenie moze by¢ pro-
wadzone w ramach oddziatu toksykologicznego lub
w przypadkach ciezkich moze by¢ konieczne prze-
niesienie pacjenta do oddziatu intensywnej terapii.

W przypadku bardzo cigzkiego i nieodwracalnego
uszkodzenia watroby, ktore prowadzi do jej niewy-
dolnosci, jedyng metodg leczenia jest przeszczep.
W okresie oczekiwania na organ do transplantacji sto-
suje si¢ metode dializy watrobowej zwanej takze al-
buminowa w systemie MARS (ang. molecular adsor-
bent recirculating system), ktora pozwala na czasowe
zastgpienie niektorych funkcji watroby, zwlaszcza
w zakresie oczyszczania organizmu z toksyn. Jednak
z uwagi na niewielkg dostepnos¢ i znaczne koszty
metoda ta nie wszedzie znajduje zastosowanie.

Odlegle rokowanie po przebytym ostrym zatruciu pa-
racetamolem zalezy przede wszystkim od ilosci spo-
zytego leku, czasu jaki mingt do rozpoczecia leczenia,
a takze od wyjsciowego stanu zdrowia pacjenta [1,4].

Najczestszymi przyczynami przedawkowania para-
cetamolu jest:

* Przypadkowe przedawkowanie — nieznajomos¢
substancji czynnej oraz maksymalnej dawki dobo-
wej, nieuwaga lub zapomnienie, ze dany lek zostat
zazyty - tyczy si¢ to szczegdlnie osdb starszych,
a takze pomytka w przeliczeniu dawki na kg masy
ciata (szczego6lnie w przypadku okreslania wielko-
$ci dawki dla niemowlat i dzieci).

* Umyslne przedawkowanie — Swiadome przyjecie
duzych ilosci, przekraczajacych dawki lecznicze
w celach samobdjczych.

Przypadkowe przedawkowanie

Czgsto do przedawkowania lekow dochodzi przypad-
kowo. Jak wspomniano wczesniej na rynku jest wiele
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srodkdow przeciwbdlowych i przeciwgoraczkowych,
w ktorych sktadzie znajduje si¢ paracetamol. Zazwy-
czaj nazwy handlowe w zaden sposdb nie kojarzg si¢
z zawartym w nim zwigzkiem chemicznym. Osoba,
chcaca szybko usmierzy¢ bol, nieSwiadome moze
przyjac¢ w krotkim czasie zbyt duzg dawke produktow
leczniczych o jednakowym sktadzie chemicznym.
A to prowadzi do przedawkowania i w rezultacie do
ostrych zatru¢, a nawet zgonu. Takze w przypadku
paracetamolu w formie roztworu do infuzji dla nie-
mowlat 1 dzieci, przepisywanym na receptg, istnieje
ryzyko przypadkowego przedawkowania. Nalezy
pamigtac, iz podawana dawka i wielkos¢ uzywanej
butelki infuzyjnej zalezy wylacznie od doktadnie
okreSlonej masy ciata pacjenta. Lekarze oraz perso-
nel medyczny powinni by¢ odpowiednio przeszko-
leni i zachowaé szczeg6lng ostroznoS¢ przepisujac,
odmierzajac i podajgc paracetamol w tej formie, aby
unikng¢ btedow w dawkowaniu na kg masy ciafa. Ist-
nieje takze mozliwos¢ pomylenia miligraméw (mg)
z mililitrami (ml), co moze prowadzi¢ do nieumysl-
nego przedawkowania i zgonu [7].

Dane wykorzystane w artykule pochodza z systemu
Eudravigilance (EV), polegajacym na elektronicz-
nym przekazywaniu i gromadzeniu przypadkdéw nie-
pozadanych dziatan lekow dotyczacych wszystkich
produktow leczniczych dopuszczonych do obrotu w
krajach nalezacych do EOG, a wigc tez bazy danych
przestanych opisow powiktan polekowych, stwier-
dzonych u pacjentdw w zwigzku ze stosowaniem
produktow leczniczych zarejestrowanych w tych
krajach (przekazane zgtoszenia obejmuja pacjentow
mieszkajacych w ktorym$ z panstw unijnych jak
i poza tym obszarem).

Tabela 2. Przypadki nieumyslnego przedawkowania
paracetamolem (jako substancjg podejrzang ) zakonczone
zgonem zgtoszone do systemu Eudravigilance w roku 2015

Liczba
Przedziat Liczba Pleé przypadkow
wiekowy przypadkow zgloszonych do
(zgonow) bazy EV z danego
kraju
0-11 ) 1 kobieta USA (1)
1 mezczyzna Polska (1)
12-17 2 2 kobiety W1e1ka(]23)rytan1a
Kanada (4)
USA (3)
. Szwajcaria (2)
18-64 13 10kobiet 1 wielka Brytania
3 mezezyzn
@
Iran (1)
Polska (1)
64-85 1 1 kobieta Norwegia (1)

Ponizej opisane sg trzy przypadki nieumyslnego
przedawkowania paracetamolu zakonczone zgonem.
Zwigzek przyczynowo-skutkowy miedzy lekiem,
aobserwowangreakcjgocenionojakoprawdopodobny.

Opis przypadku 1:

W 2015 roku w Polsce 3,5-letni chiopiec przypadko-
wo wypit 50 ml syropu zawierajacego paracetamol
(dawka: 83,3 mg/kg masy ciata chtopca). W poczat-
kowej fazie zatrucia dziecko wymiotowato i miato
biegunke. Po kilku godzinach stan chiopca szybko si¢
pogorszyt. Stal si¢ apatyczny z przejawami odwod-
nienia i miat wysoka goraczke. Na drugi dzien od spo-
zycia leku dziecko zostato przyjete do szpitala. Nie-
stety nie okreslono poziomu paracetamolu w osoczu
ani tez nie zostat poddany leczeniu N-acetylocyste-
ing (NAC). Wyniki badan laboratoryjnych wykazaty
objawy niewydolnosci watrobowej i niewydolnosci
nerek. W zwigzku z pogarszajacym si¢ stanem chto-
piec zostat przeniesiony do Regionalnego OSrodka
Ostrych Zatrué. Stan dziecka byt juz bardzo powaz-
ny. Chtopiec byt nieprzytomny, widoczne byto zazo61-
cenie skory i biatkowek gatek ocznych, powigkszenie
watroby, ktora wystawata 3 cm pod prawym fukiem
zebrowym oraz przejawiat objawy krwawienia z gor-
nego odcinka przewodu pokarmowego. Stwierdzono
rowniez plyn w prawej jamie optucnowej. Ze wzgle-
du na pogorszenie stanu ogdlnego chiopca zastoso-
wano wentylacje mechaniczng i zastosowano odwod-
nienie optucnej z powodu wzrastajacej ilosci ptynu
z prawej strony. Dziecko zostalo zakwalifikowane
do natychmiastowego przeszczepu watroby i lecze-
nia dializa albuminowa w systemie MARS. Niestety
w dziewiatym dniu od spozycia paracetamolu w trak-
cie operacji przeszczepu watroby chtopiec zmart [8].

Opis przypadku 2:

W 2015 roku w Wielkiej Brytanii doszto do zgonu na-
stolatki. Siedemnastoletnia dziewczyna rano skarzyta
si¢ na bdl brzucha. Zazyta nieznang ilo$¢ paracetamolu
w tabletkach. Wieczorem jej stan si¢ pogorszyt i zosta-
fa przewieziona do szpitala St. James w Leeds. Kobieta
nie cierpiata na zadne powazne czy przewlekte choroby.
Czasem tylko narzekata na bodle glowy, co mogto by¢
spowodowane zbyt dtugim korzystaniem z komputera.
Po przyjeciu do szpitala stwierdzono powazne uszko-
dzenie watroby. Wyniki laboratoryjne badania stezenia
paracetamolu w surowicy krwi wykazaty 65 mg/ml
( stezenie przy zalecanych dawkach to 20 mg/ml), co
potwierdzito zatrucie tym lekiem. Pacjentka zostata za-
klasyfikowana do przeszczepu watroby. Jednak jej stan
nagle pogorszy! si¢ i zmarta [8,9].
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Opis przypadku 3:

W Polsce 60-letni m¢zczyzna zostat przyjety dopiero
po trzech dobach do szpitala w Strzelcach Opolskich
w bardzo ciezkim stanie. Lekarze ustalili, iz na sku-
tek zatrucia jego watroba i nerki przestaly dziatac.
W zwigzku z tym zostal w trybie pilnym przetrans-
portowany na Oddziat Anestezjologii i Intensywnej
Terapii Szpitala Wojewodzkiego w Opolu. Prawdo-
podobnie przedawkowat sprzedawany bez recepty lek
zawierajacy paracetamol - nieznana byta dawka leku.
Przyjmowal go bardzo czgsto, by ztagodzi¢ bol glowy
czy objawy lekkich przezigbien. Mezczyzna byt ak-
tywny, pracowat, nie cierpiat na zadne powazne czy
przewlekte choroby. W wyniku zazycia toksycznej
dawki doszto do powaznych uszkodzen wielu narza-
dow, przede wszystkim watroby i nerek. Niestety dia-
lizy tych narzaddw nie pomogty i pacjent zmart [8,10].

Umyslne przedawkowanie

Szacuje si¢, ze okoto 60-65 % samobojstw na catym
Swiecie dokonywanych jest za pomocg lekow [11],
wigkszos¢ z nich po zazyciu paracetamolu. W Inter-
necie bez problemu mozna znalez¢ strony, na ktorych
zawarte s informacje jak przedawkowac ten lek, by
tatwo i szybko popetnic¢ samobdjstwo. Bardzo czgsto
w celu umyslnego przedawkowania, ludzie mieszaja
rozne substancje z alkoholem. Takie ,,Smiertelne kok-
tajle” oprocz paracetamolu moga zawieraC inne leki:
niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), nasenne,
przeciwdepresyjne, przeciwlekowe i uspokajajace.

W 2011 roku w Wielkiej Brytanii w sieci pojawita
si¢ szokujaca ,,zabOjcza” gra o nazwie Paracetamol
Challenge. Polega na tym, ze mtodzi ludzie rzucaja
sobie wzajemnie wyzwanie na Instagramie i Facebo-
oku kto wezmie wicksza dawke leku niz ta, zalecona
w ulotce. Niestety w niektorych przypadkach kon-
czy si¢ to cigzkim uszkodzeniem watroby, a nawet
zgonem. Jedng z pierwszych ofiar tej niebezpiecznej
zabawy byta 19-letnia studentka z Leeds w Wielkiej
Brytanii. Przyjeta wyzwanie Paracetamol Challen-
ge. Zbyt duza dawka acetaminofenu spowodowata u
niej powazne uszkodzenie watroby i nerek oraz za-
hamowanie czynnosci mozgu. Dziewczyna zapadta
w $pigczke, a nastepnego dnia zmarta [12].
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Tabela 3. Przypadki celowego przedawkowania paracetamolu
(jako substancja podejrzana) zakornczone zgonem zgtoszone do
systemu Eudravigilance w roku 2015

Liczba
. Liczba przypadkow
I;;Ziizv:,al przypadkow Plec zgloszonych do
y (zgonow) bazy EV z danego
kraju
12-17 9 7 kobiet USA (8),
2 mezezyzn | Wielka Brytania (1)
USA (316)
216 kobiet Szwajcaria (2)
18-64 321 105 Kanada (2)
mezczyzn | Wielka Brytania (1)
Francja (1)
29 kobiet USA (47)
64-85 49 20 mezczyzn Francja (2)

Ponizej opisany jest przypadek przedawkowania
paracetamolu w celach samobojczych zakonczony
zgonem. Zwiazek przyczynowo-skutkowy migdzy
lekiem a reakcja oceniono jako prawdopodobny.

Opis przypadku 4:

W Kanadzie 52-letni mg¢zczyzna z rozpoznang de-
presja i kilkoma nieudanymi probami samobdjczymi
byt widziany przez swojego przyjaciela z butelkg za-
wierajgca 150 tabletek popularnego leku zawierajg-
cego paracetamol (500 mg w 1 tabletce). Mezczyzna
narzekal na przewlekly bol plecow. Po 1,5 godziny
inny przyjaciel odwiedzit go w domu i stwierdzit ze
mezczyzna byt senny, zdezorientowany, a butelka
z lekiem byta pusta. Byta to kolejna proba samoboj-
cza. Wezwano pogotowie i juz nieprzytomny pacjent
zostat przyjety do szpitala. Cisnienie krwi wynosito
100/80 mm Hg, a tetno 100 uderzen/min. Wykona-
ne badania stezenia paracetamolu w surowicy krwi
wyniosty 6620 ymol/l tj. (1000 mg/1), a terapeutycz-
ne stezenie tej substancji wynosi ponizej 130 ymol/l
(20 mg/1). W celu zapewnienia droznoSci drog odde-
chowych byt intubowany i rozpoczgto podawanie do-
zylnie N-acetylocysteiny. Jednak pomimo reanimacji
pacjent zmart [8].

Dostgpnos¢ i rozpowszechnienie paracetamolu
(sprzedawanego bez recepty) z roku na rok prowa-
dzi do coraz wigkszej liczby zgonow. Warto znalez¢
odpowiednie rozwigzania, aby zminimalizowa¢ licz-
be $miertelnych przypadkow. Przyktadem moze by¢
Szwedzki Urzad ds. Lekdw (Lékemedelsverket),
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ktory niedawno poinformowat, iz z supermarketow
w tym kraju znikng z potek tabletki zawierajace pa-
racetamol. Bedzie je mozna kupi¢ tylko w aptekach.
Decyzja ta zostala podjgta w oparciu o dane o rosng-
cej liczbie cigzkich zatru¢ paracetamolem — zardow-
no przypadkowych, jak i bedacych efektem proby
samobojczej. Jak wynika z tych informacji, az 85
proc. przypadkow zatru¢ paracetamolem w Szwecji
jest spowodowana celowym przedawkowaniem. Sg
to zwykle ,,nieprzemyslane” proby samobdjcze — po-
wodowane nagtym impulsem. Zwykle dotycza osob
miodych, szczegdlnie kobiet. W takich sytuacjach
ogromne znaczenia ma tatwa dostepnos¢ i praktyczna
tatwos¢ przedawkowania wykorzystywanego srodka.
Dlatego tez ograniczenie nie dotyczy czopkdw oraz
tabletek musujacych [13]. Natomiast w Wielkiej Bry-
tanii poza aptekami, paracetamol moze by¢ sprzeda-
wany tylko w opakowaniach maksymalnie zawiera-
jacych 16 tabletek. W innych krajach europejskich,
takich jak Niemcy i Francja, acetaminofen mozna
kupi¢ wyltacznie w aptekach i jest dostepny jedynie
na recepte, jesli w opakowaniu znajduje si¢ wigcej
niz dziesi¢¢ gramOw substancji czynnej.

Paracetamol jest doskonatym przyktadem na praw-
dziwos¢ twierdzenia Paracelsusa ,,Dosis facit vene-
num” (Tylko dawka czyni, ze dana substancja nie jest
trucizng). Lek uwazany za bezpieczny, szeroko stoso-
wany moze stac si¢ zagrozeniem, gdy zostaje podany
w zbyt duzej dawce.
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