pONGOSAN

ACETILCISTEINA 200 mg
PARACETAMOL 500 mg

GRANULADO PARA SOLUCION ORAL
ViA DE ADMINISTRACION: ORAL

FORMULA:
Cada 3 g de granulado para solucién oral contiene:

Acetilcisteina. .....200 mg
Paracetamol 500 mg
Excipientes. c.s.

ACCION TERAPEUTICA: Mucolitico — Analgésico — Antipirético.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS:

Grupo farmacoterapéutico: Paracetamol, combinaciones excluidos psicolépticos. Cédigo ATC: NO2BE51.

El paracetamol es un farmaco analgésico que también posee propiedades antipiréticas. Se desconoce el mecanismo exacto
de la accion del paracetamol, aunque se sabe que actta a nivel del Sistema Nervioso Central y, en menor grado,
blogueando la generacion del impulso doloroso a nivel periférico.

Se cree que el paracetamol aumenta el umbral del dolor inhibiendo la sintesis de prostaglandinas, mediante el bloqueo de
ciclooxigenasas en el Sistema Nervioso Central (especificamente la COX-3). Sin embargo, el paracetamol no inhibe de
forma significativa las ciclooxigenasas en los tejidos periféricos.

La acetilcisteina es un agente mucolitico que disminuye la viscosidad de las secreciones mucosas, fluidificando el moco sin
aumentar su volumen, a la vez que activa el epitelio ciliado, con lo que favorece la expectoracion y la normalizacion de la
funcién mucociliar.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS:

Absorcion:

Por via oral la biodisponibilidad del paracetamol es del 75-85%. Es absorbido amplia y rapidamente, las concentraciones
plasmaticas maximas se alcanzan en funcién de la forma farmacéutica con un tiempo hasta la concentracion maxima de 0,5-
2 horas.

La acetilcisteina se absorbe completamente tras administracion oral. Debido a una metabolizacion en la pared intestinal y al
efecto de primer paso hepatico, la biodisponibilidad de acetilcisteina por via oral es escasa (aprox. 10%). En pacientes con
diversas enfermedades respiratorias o cardiacas, la concentracion maxima plasméatica se obtiene entre dos y tres horas tras
su administracion y los niveles permanecen altos durante un periodo de 24 horas.

Distribucion:

En cuanto al paracetamol, el grado de unién a proteinas plasmaticas es de un 10%. El tiempo que transcurre hasta lograr el
efecto méaximo es de 1 a 3 horas, y la duracién de la accion es de 3 a 4 horas.

La acetilcisteina se distribuye en la forma no metabolizada (20%) y metabolizada (activa) (80%) y puede encontrarse
principalmente en el higado, rifiones, pulmones y secreciones bronquiales. El volumen de distribucion de acetilcisteina varia
de 0,33 a 0,47 L/kg. La fijacion a proteinas plasmaticas es escasa, aproximadamente del 50% a las 4 horas de la dosis y
disminuye hasta el 20% a las 12 horas.

Biotransformacion:

El paracetamol se metaboliza fundamentalmente en el higado (90-95%), siendo eliminado mayoritariamente en la orina
como un conjugado con el &cido glucurénico, y en menor proporcion con el acido sulfirico y la cisteina; menos del 5% se
excreta en forma inalterada.

La acetilcisteina sufre un extenso metabolismo rapido en la pared intestinal e higado tras su administracion oral. EI
compuesto que resulta, cisteina, es considerado un metabolito activo. Después de esta etapa de transformacion,
acetilcisteina y cisteina comparten la misma ruta metabdlica.

Eliminacién: La semivida de eliminacién del paracetamol es de 1,5-3 horas. El aclaramiento renal de la acetilcisteina puede
alcanzar alrededor del 30% del aclaramiento corporal total. La semivida terminal de acetilcisteina total tras la administracion
oral es de 6,25 (4,59 — 10,6) horas
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INDICACIONES:
Alivio sintomatico en resfriados y procesos gripales que cursen con o sin fiebre, dolor leve o moderado y secreciones
mucosas espesas, en adultos y adolescentes mayores de 12 afios.

CONTRAINDICACIONES:
Hipersensibilidad a los principios activos o a alguno de los excipientes. Menores de 12 afios.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

con el p
- Se debe evaluar la relaclon beneficio/riesgo, evitando tratamientos prolongados en pacientes con anemia, afecciones
cardiacas o pulmonares, o con disfuncion renal grave y hepatica (en este Gltimo caso, el uso ocasional es aceptable, pero la
administracion prolongada de dosis elevadas puede aumentar el riesgo de aparicion de efectos renales adversos).
- La utilizacién de paracetamol en pacientes que consumen habitualmente alcohol (tres 0 mas bebidas alcoholicas —cerveza,
vino, licor, etc. al dia) puede provocar dafio hepatico.
- En alcohdlicos crénicos, no se debe administrar mas de 2 g /dia de paracetamol repartidos en varias tomas.
- En caso de insuficiencia hepatica no se excedera de 2 g/ dia de paracetamol y el intervalo minimo entre dosis sera de 8
horas.
- Debe evitarse el uso simultaneo de este medicamento con otros que contengan paracetamol. En caso de administrarse
otro medicamento que contenga paracetamol no se debera exceder la dosis maxima de paracetamol de 3 g al dia teniendo
en cuenta el contenido del mismo en todos los medicamentos que utiliza.
- Los cuadros toxicos asociados a paracetamol se pueden producir tanto por la ingesta de una sobredosis Unica o por varias
tomas con dosis excesivas de paracetamol.
- Se debe limitar la automedicacion con paracetamol cuando se esta en tratamiento con anticonvulsivantes debido a que con
el uso concomitante de ambos se potencia la hepatotoxicidad y se disminuye la biodisponibilidad del paracetamol,
especialmente en tratamientos con dosis altas de paracetamol.
- Se han producido comunicaciones de casos de hepatotoxicidad con dosis diarias inferiores a 4 g.
- Se recomienda controlar los pacientes asmaticos, sensibles al acido acetilsalicilico, debido a que se han descrito ligeras
reacciones broncoespasticas cuando se les administra paracetamol (reaccion cruzada). Aunque dichas reacciones solo se
manifestaron en una minoria de dichos pacientes, en algunos casos se pueden producir reacciones graves, especialmente
cuando se administran dosis altas de paracetamol. Su uso puede aumentar el riesgo de desarrollar asma en nifios y adultos.
- Se recomienda precaucion si se administra paracetamol concomitantemente con flucloxacilina debido al aumento del riesgo
de acidosis metabdlica con alto desequilibrio aniénico (HAGMA), particularmente en pacientes con insuficiencia renal grave,
sepsis, desnutricion y otras fuentes de deficiencia de glutation (por ejemplo, alcoholismo crénico), asi como aquellos que
utilizan dosis maximas diarias de paracetamol. Se recomienda una estrecha vigilancia, incluida la medicion de 5-oxoprolina
en orina.

con la
- Se evaluara la administracion del medicamento en pacientes asmaticos, con antecedentes de broncoespasmo o con otra
insuficiencia respiratoria grave, ya que puede aumentar la obstruccion de las vias respiratorias o inducir broncoespasmo,
especialmente si se administra por via inhalatoria. Si se produjera broncoespasmo se interrumpira la administracion de
acetilcisteina y se instaurara el tratamiento adecuado.
- Como los mucoliticos, como la acetilcisteina, pueden perturbar la barrera de la mucosa digestiva, en pacientes con ulcera
gastroduodenal se debera evaluar la necesidad de su uso frente al riesgo de hemorragia. Se recomienda precaucion en la
utilizacién del producto en pacientes con Ulcera péptica o antecedentes de ulcera péptica, en especial en caso de
administracion concomitante con otros medicamentos con efecto conocido de irritacion de la mucosa gastrica. Si se observa
la aparicion de molestias gastricas, se debe reevaluar la situacion clinica.
- La administracion de acetilcisteina, principalmente al inicio del tratamiento, podria fluidificar la secrecién bronquial y dar
lugar a un aumento de la expectoracion. Si el paciente no es capaz de expectorar de forma efectiva, debe llevarse a cabo un
drenaje postural y broncoaspiracion.
- Acetilcisteina puede afectar el metabolismo histaminico de forma moderada, por consiguiente, se debe administrar con
precaucion en el tratamiento de larga duracién en pacientes con intolerancia histaminica, puesto que se pueden producir
sintomas de intolerancia (cefalea, rinitis vasomotora, prurito).
- En pacientes con deficiencia hereditaria de glutation, la acetilcisteina puede reducir la produccién de eritrocitos por
incrementar los niveles de glutation.
- La eventual presencia de olor sulfireo no indica alteracion del preparado, sino que es propia del principio activo
acetilcisteina.
Advertencia sobre Excipientes:
Este medicamento contiene 1.918 mg de sorbitol en cada sobre de 3 g. Los pacientes con intolerancia hereditaria a la
fructosa (IHF) no deben tomar/recibir este medicamento. El sorbitol puede provocar malestar gastrointestinal y un ligero
efecto laxante.
Este medicamento contiene 150 mg de aspartame en cada sobre de 3 g. El aspartame contiene una fuente de fenilalanina
que puede ser perjudicial en caso de padecer fenilcetonuria (FCN).
Uso en embarazo y lactancia: solo bajo supervision médica, previa valoracion de los riesgos frente a los beneficios
potenciales.
Efectos sobre la idad para ducir y utilizar maqui No existe evidencia de efectos sobre la capacidad para
conducir y utilizar maquinas.




POSOLOGIA Y MODO DE USO:

Adultos y mayores de 12 afios: 1 sobre cada 8-12 horas (dos o tres veces al dia). No superar la dosis de 600 mg de
acetilcisteina/dia (3 sobres).

Duracion del tratamiento: Si la fiebre, si existe, persiste después de 3 dias, el paciente empeora, los sintomas persisten
después de 5 dias, o aparecen otros sintomas, se debera evaluar la situacion clinica del paciente.

Poblacién pediatrica: Este medicamento no tiene indicaciones para su administracién a nifios menores de 12 afios, debido a
la dosis de paracetamol.

Forma de administracién: Por via oral. Disolver el contenido del sobre en un vaso con agua, mezclar hasta disolucion total y
beber. Se ingerir abundante cantidad de liquido durante el dia.

INTERACCIONES CON MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS:

Debidas al paracetamol: El paracetamol se metaboliza intensamente en el higado, por lo que puede interaccionar con otros
medicamentos que utilicen las mismas vias metabdlicas o sean capaces de actuar, inhibiendo o induciendo, tales vias.
Algunos de sus metabolitos son hepatotdxicos, por lo que la administracion conjunta con potentes inductores enzimaticos
(rifampicina, determinados anticonvulsivantes, etc.) puede conducir a reacciones de hepatotoxicidad, especialmente cuando
se emplean dosis elevadas de paracetamol.

Entre las interacciones potencialmente mas relevantes pueden citarse las siguientes:

- Alcohol etilico: potenciacion de la toxicidad del paracetamol, por posible induccién de la produccion hepatica de productos
hepatotoxicos derivados del paracetamol.

- Anticoagulantes orales (acenocumarol, warfarina): posible potenciacion del efecto anticoagulante, por inhibicion de la
sintesis hepatica de factores de coagulacion. No obstante, dada la aparentemente escasa relevancia clinica de esta
interaccion en la mayoria de los pacientes, se considera la alternativa a la terapéutica analgésica con salicilatos, cuando
existe terapia con anticoagulantes. Sin embargo, la dosis y duracion del tratamiento deben ser lo mas bajas posibles, con
monitorizacion periddica del INR.

- Anticonvulsivantes (fenitoina, fenobarbital, metilfenobarbital, primidona): disminucién de la biodisponibilidad del
paracetamol asi como potenciacion de la hepatotoxicidad a sobredosis, debido a la inducciéon del metabolismo hepatico.

- Diuréticos del asa: Los efectos de los diuréticos pueden verse reducidos, ya que el paracetamol puede disminuir la
excrecion renal de prostaglandinas y la actividad de la renina plasmatica.

- Isoniazida: disminucién del aclaramiento de paracetamol, con posible potenciacion de su accion y/o toxicidad, por inhibicion
de su metabolismo hepatico.

- Lamotrigina: disminucion de la biodisponibilidad de lamotrigina, con posible reduccién de su efecto, por posible induccién
de su metabolismo hepatico.

- Metoclopramida y domperidona: aumentan la absorcién del paracetamol en el intestino delgado, por el efecto de estos
medicamentos sobre el vaciado gastrico.

- Probenecid: incrementa la semivida plasmatica del paracetamol, al disminuir la degradacion y excrecién urinaria de sus
metabolitos.

- ropranolol: aumento de los niveles plasmaticos de paracetamol, por posible inhibicion de su metabolismo hepatico.

- Resinas de intercambio idnico (colestiramina): disminucion en la absorcion del paracetamol, con posible inhibicion de su
efecto, por fijacion del paracetamol en intestino.

- Flucloxacilina: se debe tener precaucion cuando se utiliza paracetamol de forma concomitante con flucloxacilina, ya que la
administracion concurrente se ha asociado con acidosis metabdlica con desequilibrio aniénico alto, especialmente en
pacientes con factores de riesgo.

- Interferencias con pruebas analiticas: El paracetamol puede alterar los valores de las determinaciones analiticas de acido
urico y glucosa.

Debidas a la acetilcisteina:

- Antibiéticos como amfotericina B, ampicilina sodica, cefalosporinas, lactobionato de eritromicina o algunas tetraciclinas: si
se administran junto con acetilcisteina pueden ser fisicamente incompatibles o incluso pueden resultar inactivados los
antibiéticos. En estos casos, se recomienda separar las tomas por lo menos 2 horas.

- Antitusivos y sustancias inhibidoras de las secreciones bronquiales (como anticolinérgicos, antihistaminicos): dado que
provocan la inhibicion del reflejo de la tos o inhiben las secreciones bronquiales, no se recomienda su administracién con
acetilcisteina ya que pueden dificultar la eliminacion de las secreciones.

- Carbamazepina: El uso concomitante de acetilcisteina y carbamazepina puede dar lugar a niveles subterapéuticos de
carbamazepina, incrementando en el paciente el riesgo de actividad epiléptica, con aparicion retardada.

- Nitroglicerina: Se ha demostrado que la administracion simultanea de nitroglicerina y acetilcisteina produce una hipotension
significativa e incremento de la dilatacion de la arteria temporal. Si es necesario la terapia conjunta de nitroglicerina y
acetilcisteina, los pacientes deben ser controlados por la aparicion de hipotension, que puede ser grave, y advertir a los
pacientes sobre la posibilidad de cefaleas.

- Sales de algunos metales como el oro, calcio, hierro: debido al posible efecto quelante de la acetilcisteina, debe tenerse en
cuenta que puede reducir la biodisponibilidad de dichas sales. En este caso se recomienda espaciar las tomas al menos 2
horas.

- No se recomienda la disolucion de formulaciones de acetilcisteina de forma concomitante con otros medicamentos.

- Interferencias con pruebas analiticas: La acetilcisteina puede interferir con el método de valoracion colorimétrica para la
determinacion de salicilatos. También puede interferir con el ensayo de cetonas en orina.

REACCIONES ADVERSAS:



con el p B

Las reacciones adversas que mas se han informado durante el periodo de utilizacion de paracetamol son: hepatotoxicidad,
toxicidad renal, alteraciones en la férmula sanguinea, hipoglucemia y dermatitis alérgica.
A continuacion, se detallan segun la frecuencia:
Raras: Hipotension. Niveles aumentados de transaminasas hepaticas. Malestar.
Muy raras: Trombocitopenia, leucopenia, agranulocitosis, neutropenia, anemia hemolitica. Hipoglucemia. Reacciones
cutaneas graves. Piuria estéril (orina turbia). Reacciones de hipersensibilidad que oscilan, entre una simple erupcion cutanea
o una urticaria y shock anafilactico.
Frecuencia no conocida: Cefaleas inducidas por el abuso de analgésicos.

i conla ilcisteil
Las reacciones adversas mas frecuentes asociadas con la administracion oral de acetilcisteina son de naturaleza
gastrointestinal. Con menor frecuencia, se han notificado reacciones de hipersensibilidad incluido shock anafilactico,
reacciones anafilacticas/anafilactoides, broncoespasmo, angioedema, erupcion cutanea y prurito.
A continuacion, se detallan segun la frecuencia:
Poco frecuentes: Hipersensibilidad. Cefalea. Tinnitus. Taquicardia. Vémitos, diarrea, estomatitis, dolor abdominal, nduseas.
Urticaria, erupcion cutanea, angioedema, prurito. Pirexia. Hipotension.
Raros: Somnolencia. Dispepsia. Broncoespasmo, disnea.
Muy raros: Shock anafilactico, reaccién anafilactica/anafilactoide. Hemorragia.
Frecuencia no conocida: Edema facial.

SOBREDOSIS (SIGNOS, SINTOMAS, CONDUCTA Y TRATAMIENTO):

Paracetamol: La sintomatologia por sobredosis incluye mareos, vomitos, pérdida de apetito, ictericia, dolor abdominal e
insuficiencia renal y hepatica. Si se ha ingerido una sobredosis debe tratarse rapidamente al paciente en un centro médico,
aunque no haya sintomas o signos significativos ya que, aunque éstos puedan causar la muerte, a menudo no se
manifiestan inmediatamente después de la ingestion, sino a partir del tercer dia. Puede producirse la muerte por necrosis
hepatica. Asimismo, puede aparecer fallo renal agudo.

Acetilcisteina: En caso de ingestion masiva, se puede producir una intensificacion de los efectos adversos,
fundamentalmente de tipo gastrointestinal como nauseas, vomitos y diarrea.

No existe antidoto especifico para acetilcisteina, por lo que se recomienda aplicar tratamiento sintomatico. Se mantendran
las vias respiratorias libres de secreciones, recostando al paciente y practicando aspiracion bronquial. Si se estima
necesario, se realizara un lavado gastrico (si no han transcurrido mas de 30 minutos después de la ingestion).

RECOMENDACION:
Ante la eventualidad de una sobredosis, concurrir al Hospital mas Cercano, o al Centro Nacional de Toxicologia, en
Emergencias Médicas, sito en Avda. Gral. Santos y Teodoro S. Mongelds. Tel. 204 800. Asuncion — Paraguay.

PRESENTACION:
Caja conteniendo 10 y 20 sobres x 3 g.

Mantener a temperatura ambiente (15 °C a 30 °C). Conservar en lugar seco.

VENTA LIBRE EN FARMACIA

Elaborado por: Laboratorios Catedral de Scavone Hnos. S.A. - Acceso Norte.
Planta Industrial: Via Férrea esq. Candido Vasconsellos. Asuncion - Paraguay
Director Técnico: Farm. Jaime Cristoful - Reg. Prof. N° 2.719

SCAVONE HNOS. S.A.

Santa Ana N° 431 ¢/ Avda. Espana.

Director Técnico: Q.F. Amilcar Sena - Reg. Prof. N° 4.885

Todo medicamento debe ser mantenido fuera del alcance de los nifios.

2503742/00



	Página 1
	Página 2
	Página 3
	Página 4

