
САЖЕТАК КАРАКТЕРИСТИКА ЛИЈЕКА
1. НАЗИВ ЛИЈЕКА

Caffetin sc 250 mg + 210 mg + 50 mg таблета
ИНН: парацетамол, пропифеназон, кофеин

2. КВАЛИТАТИВНИ И КВАНТИТАТИВНИ САСТАВ

Једна таблета садржи:

Парацетамол                            250 mg;

Пропифеназон                         210 mg;

Кофеин                                       50 mg.

За списак свих ексципијенаса, погледати дио 6.1.
3. ФАРМАЦЕУТСКИ ОБЛИК

Таблета.
Бијела, округла, равна, фасетирана таблета, са подионом цртом на једној страни и утиснутим логом произвођача Алкалоид ([image: image1.png]


) на другој страни таблете.

Таблета се може подијелити на једнаке дозе.

4. КЛИНИЧКИ ПОДАЦИ

4.1. Терапијске индикације

Краткотрајна терапија бола као што је: главобоља, зубобоља, мигрена, ишијалгија, постоперативни и посттрауматски бол, мијалгија, неуралгија и дисменореја. Симптоматска терапија бола и грознице код прехладе и грипа.

4.2. Дозирање и начин примјене

Дозирање

Лијек Caffetin sc je комбиновани аналгетик и користи се за краткотрајну терапију.

Одрасли: Једна таблета 3-4 пута дневно. У случају јаког бола могу се узети и двије таблете одједном. Максимална дневна доза је 6 таблета.

Начин примјене

Орална употреба.

4.3. Контраиндикације
· Преосјетљивост на активне супстанце, на друге деривате пиразолона или на било коју од помоћних супстанци наведених у дијелу 6.1.

· Акутна интермитентна порфирија.

· Дефицијенција ензима глукоза-6-фосфат дехидрогеназе.

· Тешка ренална инсуфицијенција.

· Оштећење функције јетре или вирусни хепатитис.

· Дјеца испод 18 година старости. 

· Трудноћа и дојење (видјети дио 4.6).

4.4. Посебна упозорења и мјере опреза при употреби лијека

Опрез је неопходан код пацијената са крвном дискразијом или супресијом костне сржи, као и код пацијената са поремећеном функцијом јетре, оштећењем бубрега или респираторног система.

Због присуства пропифеназона постоји ризик од неутропеније и агранулоцитозе. Уколико у току примјене лијека Caffetin sc услиједи појава симптома агранулоцитозе (редукција броја гранулоцита, пораст температуре, гушобоља, улцерације и апсцеси у устима и перианални апсцеси), примјену лијека треба одмах прекинути. Описана нежељена дејства су реверзибилна у року 1-2 недјеље.

Пријављени су случајеви метаболичке ацидозе са повећаним анјонским процјепом (енгл. high anion gap metabolic acidosis, HAGMA) због пироглутаматне ацидозе код пацијената са тешким болестима као што су пацијенти са тешким оштећењем функције бубрега и сепсом, потхрањеношћу и другим изворима недостатка глутатиона (нпр. хронични алкохолизам) који су током дужег периода лијечени парацетамолом у терапијској дози или комбинацијом парацетамола и флуклоксацилина. Ако се сумња на HAGMA због пироглутаматне ацидозе, препоручује се хитан прекид лијечења парацетамолом и пажљиво праћење. Мјерења 5-оксопролина у урину могу бити корисна за утврђивање пироглутаматне ацидозе као подложног узрока HAGMA код  пацијената са вишеструким чиниоцима ризика.
Опрез је неопходан код смањене толеранције на аналгетике, код преосјетљивости на друге аналгетике (могућ астматични напад), као и у случају улцерација или крварења у гастроинтестиналном тракту.

Уколико дође до појаве палпитације или тахикардије, третман треба прекинути.

Примјена лијека Caffetin sc не би требало да траје дуже од 5 дана без консултације са љекаром.

Овај лијек садржи мање од 1 mmol натријума (23 mg) по дози, тј. суштински је без натријума.

4.5. Интеракције са другим љековима и друге врсте интеракција

Нијесу забиљежене специфичне интеракције лијека Caffetin sc са другим љековима које би биле од клиничког значаја.

Не препоручује се истовремена примјена са стимулаторима ЦНС-a, као и љековима или напицима који садрже алкохол и кофеин.

Истовремена примјена са оралним антикоагулансима (аценокумарол, варфарин) или нестероидним антиинфламаторним љековима може довести до нежељених гастроинтестиналних реакција.

Не препоручује се истовремена примјена са барбитуратима, антидепресивима, антиепилептицима, рифампицином, изониазидом, хлорамфениколом, метоклопрамидом, домперидоном и холестирамином.

Потребан је опрез при истовременој примјени парацетамола и флуклоксацилина, јер је истовремено узимање тих љекова повезано са метаболичком ацидозом са повишеним анјонским процјепом због пироглутаматне ацидозе, посебно код пацијената код којих су присутни фактори ризика (погледати дио 4.4).
Ако се парацетамолски препарати користе истовремено са лијеком Caffetin sc, могућ је ризик од предозирања парацетамолом.

4.6. Плодност, трудноћа и дојење
Не постоје одговарајуће и добро контролисане студије које се односе на примјену за вријеме трудноће и дојења. С обзиром на то да се ризик не може искључити, лијек је контраиндикован током трудноће и дојења.
4.7. Утицај на способност управљања возилима и руковање машинама

Лијек Caffetin sc примијењен у терапијским дозама нема ефекат на способност управљања возилима или руковање машинама. 

4.8. Нежељена дејства

Терапијске дозе лијека Caffetin sc добро се подносе и нема дозно-зависних нежељених дејстава, јер су активне компоненте присутне у ниским дозама. Могућа нежељена дејства могу се јавити веома ријетко, или у току терапије са вишим терапијским дозама. Могућа нежељена дејства су класификована на основу базе MedDRA за класе система органа.

Кардиолошки поремећаји

Палпитације, тахикардија.

Поремећаји крви и лимфног система

Тромбоцитопенија, леукопенија, неутропенија, панцитопенија, агранулоцитоза (пропифеназон, који је пиразолонски дериват, главни је састојак лијека Caffetin sc који може изазвати агранулоцитозу, а познат је по крвним дискразијама када је удружен са аминопирином, који је један од првих деривата пиразолона, мада су овакве реакције описане и послије примјене парацетамола као монотерапије).

Поремећаји нервног система

Инсомнија, нервоза.

Гастроинтестинални поремећаји

Наузеја, повраћање и други гастроинтестинални поремећаји.

Поремећаји бубрега и уринарног система
Оштећења функције бубрега.

Поремећаји метаболизма и исхране
Метаболичка ацидоза са повећаним анјонским процјепом (непозната учесталост).
Случајеви метаболичке ацидозе са повећаним анјонским процјепом због пироглутаматне ацидозе примијећени су код пацијената са чиниоцима ризика који су примјењивали парацетамол (погледати дио 4.4). 

Пироглутаматна ацидоза може се појавити као посљедица ниског ниво глутатиона у тих пацијената.
Поремећаји коже и поткожног ткива

Алергијске реакције (свраб, оспа, уртикарија), чак и анафилактички шок.

Пријављени су веома ријетки случајеви озбиљних кожних реакција током употребе парацетамола (Stevens-Johnson-ов синдром, токсична епидермална некролиза (TEN) и акутна генерализована егзантематозна пустулоза (AGEP)).

Хепатобилијарни поремећаји

Поремећаји функције јетре, чак и хепатична инсуфицијенција (најчешће повезана са предозирањем).

Пријављивање сумњи на нежељена дејства

Пријављивање нежељених дејстава након добијања дозволе је од великог значаја јер обезбјеђује континуирано праћење односа корист/ризик примјене лијека. Здравствени радници треба да пријаве сваку сумњу на нежељено дејство овог лијека Институту за љекове и медицинска средства (CInMED):

Институт за љекове и медицинска средства 

Одјељење за фармаковигиланцу

Булевар Ивана Црнојевића 64а, 81000 Подгорица

тел: +382 (0) 20 310 280

факс:+382 (0) 20 310 581

www.cinmed.me
nezeljenadejstva@cinmed.me
путем ИС здравствене заштите

QR код за online пријаву сумње на нежељено дејство лијека:



4.9. Предозирање 

Парацетамол – тешко оштећење јетре и понекад акутна ренална тубуларна некроза; aнтидот је N-ацетилцистеин.

Кофеин - тахикардија, повраћање, узнемиреност, агитација, конвулзије.

5. ФАРМАКОЛОШКИ ПОДАЦИ

5.1. Фармакодинамски подаци

Фармакотерапијска група: аналгетици; остали аналгетици и антипиретици; анилиди; парацетамол, комбинације без психолептика

АТЦ код: N02BE51

Лијек Caffetin sc je доказан комбиновани аналгетик. Од три активне супстанце лијека Caffetin sc, aналгетичкo дејство је потврђено код парацетамола и пропифеназона, док се кофеин сматра адјувансом, који побољшава ефекат аналгезије. У овој комбинацији искоришћене су предности аналгетичког синергизма коришћењем релативно малих доза одеређених компонената, чиме се истовремено минимизирају могући нежељени ефекти.

Парацетамол

Парацетамол има аналгетички и антипиретички ефекат. Парацетамол је ефикасан широко примјењиван аналгетик код средње јаког (умјереног) бола. Механизам дјеловања парацетамола је инхибиција ензима цикло-оксигеназе у ЦНС-у, док је дејство лијека на периферији минимално.
Пропифеназон

Пропифеназон има аналгетички и антипиретички ефекат, који је резултат инхибиције синтезе простагландина Е2 и F2-alfa.

Кофеин
Додавање кофеина у аналгетичку комбинацију која садржи парацетамол и пропифеназон се заснива на његовој способности да повећа ресорпцију других компонената. Кофеин је стимуланс централног нервног система и компетитивни инхибитор ензима фосфодиестеразе.

5.2. Фармакокинетички подаци

Активни састојци ове комбинације имају сличне фармакокинетске профиле, што оправдава рационалност ове фиксне комбинације.

Парацетамол

Парацетамол се брзо ресорбује из гастроинтестиналног тракта и постиже максималне плазматске концентрације 30-60 минута након оралне примјене. Парацетамол се углавном метаболише у јетри и највећим дијелом излучује путем урина у облику глукуронидних и сулфатних коњугата. У току биотрансформације терапеутских доза парацетамола, токсични метаболит N-ацетил-p-бензохинонимин (NABQI), кoји обично настаје у врло малим количинама, детоксикује се коњугацијом са глутатионом. У случају намјерне или случајне интоксикације већим количинама парацетамола (10-15 g), NABQI се може акумулирати због недостатка ендогеног глутатиона и може узроковати некрозу јетре и реналних тубула. Полувријеме елиминације парацетамола је од 1-3 сата.

Пропифеназон

Пропифеназон се брзо ресорбује из гастрoинтестиналног тракта и постиже максималне плазматске концентрације за око 0.5 до 0.6 часова након оралне примјене. У великој мјери се метаболише у јетри и излучује путем урина и жучи у облику метаболита. Полувријеме елиминације пропифеназона варира од 2.1-2.4 часа. Комбинован са парацетамолом, полувријеме елиминације парацетамола се продужава за 40% (2-3 часа), што омогућава продужено дјеловање парацетамола.

Кофеин

Кофеин се брзо и комплетно ресорбује, дистрибуира у сва ткива укључујући и мозак, и максималне плазматске концентрације постиже за око 15-45 минута. Кофеин се метаболише у јетри, и полувријеме елиминације износи 5 часова.

Кофеин побољшава ресорпцију других активних компоненти у аналгетичкој комбинацији.

5.3. Претклинички подаци о безбједности 

У студијама токсичности у којима су испитиване  аналгетске комбинације које садрже парацетамол и кофеин нијесу забиљежене конзистентне, дозно зависне  промјене  хематолошких и  биохемијских параметара или промјене у резултатима лабораторијских тестова урина.

Дуготрајна примјена високих доза парацетамола или пропифеназона у периоду до 16 недјеља код пацова резултирала је повећањем ћелија јетре, масном дегенерацијом и реактивним упалним промјенама које су биле праћене некрозом појединих ћелија, појавом округлих нагомилавања ћелија у перипорталним просторима и активацијом Kupffer-ових ћелија.

У негравидних и гравидних женки Wistar пацова комбинација парацетамола, пропифеназона и кофеина узроковала је повишене вриједности глутамат дехидрогеназе, аспартат аминотрансферазе и лактат дехидрогеназе, а снижене вриједности урее и укупних протеина у односу на одговарајућу контролну групу. Примјена комбинације је резултирала минималним реактивним и дегенеративним промјенама које су уочене на  микроскопским узорцима  ткива јетре помоћу свјетлосне микроскопије.

Заједнички учинци парацетамола, пропифеназона и кофеина на фетални развој код пацова нијесу показали никакву значајну разлику у броју жутих тијела (corpora lutea), плодова, ресорпцију ембриона, те преимплантацијске и постимплантацијске смртности. Пренатална примјена пропифеназона у комбинацији са кофеином или парацетамолом изазвала је застој у расту, али није повећала број конгениталних аномалија.

6. ФАРМАЦЕУТСКИ ПОДАЦИ

6.1. Листа помоћних супстанци (ексципијенаса)
Калцијум хидрогенфосфат дихидрат

Целулоза, микрокристална

Повидон

Кроскармелоза натријум

Силицијум диоксид, колоидни, безводни

Натријум скроб гликолат (тип А)

Глицерол дибехенат

Натријум лаурилсулфат

Магнезијум стеарат

6.2. Инкомпатибилности

Није примјенљиво. 

6.3. Рок употребе

3 (три) године.
6.4. Посебне мјере упозорења при чувању лијека

Лијек не захтијева посебне услове чувања.

6.5. Врста и садржај паковања

Унутрашње паковање лијека је Al/PE стрип који садржи 6 таблета.

Спољашње паковање лијека је сложива картонска кутија која садржи 1 или 2 стрипа (укупно 6 или 12 таблета) и Упутство за лијек.
6.6. Посебне мјере опреза при одлагању материјала који треба одбацити након примјене лијека  (и друга упутства за руковање лијеком)
Сву неискоришћену количину лијека или отпадног материјала након његове употребе треба уклонити у складу са важећим прописима.
7. НОСИЛАЦ ДОЗВОЛЕ 

АЛКАЛОИД д.о.о. Подгорица,
Светлане Кане Радевић 3/V, 81 000 Подгорица, Црна Гора

8. БРОЈ ДОЗВОЛЕ ЗА СТАВЉАЊЕ ЛИЈЕКА У ПРОМЕТ
Caffetin sc, таблета,  250 mg + 210 mg + 50 mg, стрип, 6 таблета: 2030/25/1653 – 1324
Caffetin sc, таблета,  250 mg + 210 mg + 50 mg, стрип, 12 таблета: 2030/25/1655 - 1325
9. ДАТУМ ПРВЕ ДОЗВОЛЕ/ОБНОВЕ ДОЗВОЛЕ ЗА СТАВЉАЊЕ ЛИЈЕКА У ПРОМЕТ
Датум прве дозволе: 20.12.2016. године
Датум посљедње обнове дозволе: 04.04.2025. године
10. ДАТУМ РЕВИЗИЈЕ ТЕКСТА 

Април, 2025. године
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