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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Sorbifer Durules 320 mg/60 mg tablety s Fizenym uvoliiovanim

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Lécivé latky: jedna tableta s fizenym uvoliiovanim obsahuje ferrosi sulfas hydricus 320 mg [odpovida
100 mg Fe**] a acidum ascorbicum 60 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Tableta s fizenym uvoliiovanim.

Okrové Zluta, mirn¢ konvexni tableta s fizenym uvolfiovanim ¢ockovitého tvaru, charakteristické viiné
s napisem “Z” na jedné strané.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

. Prevence a terapie anemie zpiisobené nedostatkem zeleza.
4.2 Davkovani a zpusob podani

Davkovani

Dospeéli a dospivajici (nad 12 let)

Doporucend davka u dospélych a dospivajicich (nad 12 let v€ku) je dvakrat denné jedna tableta
s fizenym uvoliovanim. Je-li tfeba, mize byt davka z divodu nezadoucich t€inkl sniZena na polovinu
(1 tableta s fizenym uvoliiovanim denn¢). Je-li tieba, mlze byt u anemie z nedostatku zeleza davka
zvySena na 3-4 tablety s fizenym uvolfiovanim denné, podavané rozdélené ve dvou davkach (rano a
vecer).

Tehotenstvi a kojeni
V téhotenstvi je doporu¢ena davka jedna tableta s fizenym uvolilovanim denné béhem prvnich 6 mésici
a dvakrat denné jedna potahovana tableta ve tfetim trimestru a v obdobi kojeni.

Pediatricka populace
Tento ptipravek nesmi byt podavan kojencim a malym détem do 12 let.

Doba trvani lécby

Doba trvani 1é¢by by méla byt stanovena individualné na zakladé testu metabolismu Zeleza. Po dosazeni
normalnich hladin hemoglobinu nesmi byt podavani tohoto 1€¢ivého piipravku zastaveno, ale je tfeba
v ném pokracovat, az jsou zasoby Zeleza rovnéz saturovany (asi 2 mésice). U manifestniho nedostatku
Zeleza je prumérna doba trvani terapie 3 az 6 mésica.
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Zpusob podani
Peroralni podani

Tablety se maji polykat celé a zapijet vodou a nemaji se cucat, Zvykat ani zadrzovat v ustech. Tablety
se maji uzivat pied jidlem nebo spolu s nim, v zavislosti na gastrointestinalni toleranci.
Tablety s fizenym uvolnovanim by nikdy nemély byt uzivany v poloze na zadech.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Stenodza jicnu a/nebo jiné obstrukéni onemocnéni gastrointestinalniho traktu.

Onemocnéni spojend se zvySenym hromadénim zeleza (napi. hemochromatoza, hemosider6za).
Opakované krevni transfuze.

Jiné typy anemii, které nejsou zpsobeny nedostatkem zeleza, s vyjimkou stavi, kdy je nedostatek
zeleza rovnéz pritomen.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Tento ptipravek je U€inny pouze pii nedostatku zeleza. Pied zahajenim podavani tohoto 1é¢ivého
ptipravku musi byt potvrzena diagnéza nedostatku zeleza (nizkd hladina Zeleza a vysoka celkova
vazebna kapacita Zeleza v séru). Tento 1€k nema pfinos u jinych typd anemii, které nejsou zptisobeny
nedostatkem Zeleza (infek¢éni anemie, anemie spojené s chronickym onemocnénim, talasemie).

Vzhledem k riziku vzniku ulcerace v tstech a zabarveni zubi se tablety maji polykat celé a zapijet vodou
a nemaji se cucat, Zvykat ani zadrzovat v ustech.

V piipadé aspirace tablet s obsahem Zeleza muze dojit k nekroze bronchialni sliznice, ktera muze
zpusobit kasel, hemoptyzu, bronchosten6zu a/nebo pulmonalni infekci (a to i v ptipad¢€, kdyz k aspiraci
doslo dny az mésice pted vyskytem téchto ptiznakil). Starsi pacienti a pacienti s obtizemi pfi polykani,
maji byt léCeni tabletami s obsahem Zeleza aZ po peclivém individudlnim zhodnoceni rizika aspirace. Je
tfeba vzit v uvahu alternativni 1ékové formy. V pfipadé podezieni na aspiraci musi pacient vyhledat
lékarskou pomoc.

V pribéhu 1écby peroralné podavanym Zelezem se mohou zhorsit zanétliva a viedova onemocnéni
gastrointestinalniho traktu.

Tento pfipravek miize vést k cernému zbarveni stolice.

Pediatricka populace
Tento piipravek nesmi byt podavan kojencim a malym détem do 12 let (viz bod 4.2).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Je tfeba se vyvarovat soucasnému podavani:

. s ciprofloxacinem: souc¢asné podavani snizuje absorpci ciprofloxacinu ptiblizné o 50 % a je zde
riziko, ze koncentrace ciprofloxacinu v plazmé budou nizsi nez terapeutické plazmatické hladiny;

o s levofloxacinem: sou¢asné podavani snizuje absorpci levofloxacinu;

o s moxifloxacinem: soucasné podavani snizuje biologickou dostupnost moxifloxacinu ptiblizné o

40 %, a proto, je-li nutné soucasné pouziti, by mél byt dodrzen co nejdel$i mozny casovy odstup
— minimalné vSak 6 hodin — mezi uzitim moxifloxacinu a pfipravku Sorbifer Durules;

o s norfloxacinem: soucasné podavani snizuje absorpci norfloxacinu pfiblizné€ o 75 %;
o s ofloxacinem: soucasné podavani snizuje absorpci ofloxacinu pfiblizné o 30 %.

Soucasné podavani ptipravku Sorbifer Durules a 1é¢ivych ptipravkli uvedenych nize mize vyzadovat
upravu davky téchto l1écivych ptipravki. Pti sou¢asném podavani je nutné dodrzet co nejdelsi mozny —
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ale minimalné¢ dvouhodinovy — Casovy odstup mezi uzitim ptipravku Sorbifer Durules a lécivymi
ptipravky uvedenymi nize.

. Doplnky stravy obsahujici uhliitan vipenaty nebo hofecnaty a antacida obsahujici hydroxid
hlinity nebo uhliditan vapenaty nebo hofecnaty, které vytvareji komplexy se solemi zeleza, ¢imz
snizuji absorpci kazdého z nich.

o Kaptopril: souc¢asné podavani snizuje plochu pod ktivkou zavislosti plazmatické koncentrace na
¢ase u kaptoprilu asi o 37 %, pravdépodobné v disledku chemické reakce v gastrointestindlnim
traktu.

. Zinek: soucasné podavani snizuje absorpci soli zinku.

. Klodronat: v in vitro studiich bylo prokdzano, ze 1éCivé ptipravky obsahujici zelezo tvofi

s klodronatem komplexy. Pfestoze nebyly provedeny Zzadné studie interakci in vivo, lze
predpokladat, Ze soucasné podavani snizuje absorpci klodronatu.

. Deferoxamin: podavani v kombinaci snizuje absorpci jak deferoxaminu, tak i Zeleza v disledku
tvorby komplexd.
. Levodopa: pfi soucasném podavani slevodopou nebo karbidopou snizuje siran Zeleznaty

biologickou dostupnost jednotlivych davek levodopy piiblizné o 50 % a jednotlivé davky
karbidopy pftiblizn€ o 75 %, pravdépodobné v disledku tvorby chelatovych komplexa.

o Methyldopa: pfi soucasném podavani methyldopy a soli Zeleza (siranu Zeleznatého nebo
glukonanu Zeleznatého) se snizuje biologicka dostupnost methyldopy, pravdépodobné v disledku
tvorby chelatovych komplexi, coz mize mit za nasledek oslabeni antihypertenznich ucinkd.

o Penicilamin: souc¢asné podavani penicilaminu a soli Zeleza snizuje absorpci jak penicilaminu, tak
i soli zeleza, pravdépodobné v disledku tvorby chelatovych komplexa.
o Risedronat: v in vitro studiich bylo prokazano, ze 1écivé pripravky obsahujici Zelezo tvoii

s risedronatem komplex. PiestoZze nebyly provedeny zadné studie interakci in vivo, lze
predpokléadat, Zze soucasné podavani snizuje absorpci risedronatu.

. Tetracykliny: souc¢asné podavani snizuje absorpci jak tetracykling, tak i Zeleza, a proto, je-li nutné
jejich soucasné podavani, by me¢l byt dodrzen co mozna nejdel$si mozny — minimalné¢ vSak
tithodinovy — ¢asovy odstup mezi uZitim tetracyklinu a piipravku Sorbifer Durules. Zelezo
podavané perordln€ inhibuje enterohepatilni cirkulaci oxytetracyklinu (doxycyklinu), a to i
v pfipad¢, ze je podavan intravendzneé.

o Hormony §titné zlazy: kombinované podavani 1é¢ivych ptipravkl se zelezem a thyroxinu mize
snizit absorpci thyroxinu, coz miiZze ohrozit uspésnost substitucni terapie.

V piipadé soucasného podavani lécivého piipravku Sorbifer Durules s cimetidinem snizuje v disledku
ucinku cimetidinu redukovana tvorba Zaludec¢ni kyseliny vstfebavani Zeleza. Proto maji uplynout
nejméné dveé hodiny mezi uzitim téchto lécivych ptipravki.

Absorpce Zeleza mize byt sniZzena pii soucasném poziti Caje, kavy, vajec, mléénych produktd, chleba
vyrobeného z celozrnné mouky, ceredlii a potravin bohatych na rostlinnou vlakninu.

Soucasné podavani s chloramfenikolem miZze zapficinit oddaleni nastupu klinickych ucinkt terapie
Zelezem.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Terapeutické davky lze podavat v t€hotenstvi i v obdobi kojeni. Viz bod 4.2 Davkovani a zptisob podani.
4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Schopnosti fidit motorova vozidla nebo obsluhovat stroje nejsou podanim ptipravku ovlivnény.

4.8 Nezidouci ucinky

Béhem 1écby byly zaznamenéany nasledujici nezddouci Uc¢inky. Ty jsou seskupeny podle tiidy
organovych systémd a frekvence.
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Vyrazy pro vyjadreni frekvence vyskytu nezadoucich ucinki jsou definovany takto:
Casté (>1/100 az <1/10)

Vzacné (>1/10000 az <1/1000)

Neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit)

Poruchy imunitniho systému
Neni znamo: Hypersensitivni reakce (napf. vyrazka, anafylakticka reakce, angioedém).

Gastrointestinalni poruchy:
Casté: nauzea, bolest bficha, prijjem, zacpa.
Vzacné: ulcerace jicnu, stendza jicnu.

Po uvedeni ptipravku na trh:
V ramci sledovani po uvedeni pfipravku na trh byly hlaseny nasledujici nezadouci uc¢inky. Frekvence
téchto ucinki je stanovena jako ,,neni zndmo* (z dostupnych daji nelze urcit).

Respiracéni, hrudni a mediastinalni poruchy:
bronchialni stenéza (viz bod 4.4)

Gastrointestindlni poruchy:

ulcerace v Ustech*

zvraceni

* V souvislosti s nespravnym podavanim, pokud se tablety zvykaji, cucaji nebo zadrzuji v tstech.

Stars$i pacienti a pacienti s poruchou polykani mohou byt v ptipadé¢ nespravného podavani ohrozeni také
vznikem 1€zi v jicnu nebo bronchidlni nekrozou.

HlaSeni podezieni na nezaddouci Gcinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dalezité. Umoznuje to
pokragovat ve sledovani poméru ptinosi a rizik 1é&ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobérova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Projevy toxicity muze vyvolat relativné malé mnozstvi zeleza. Bylo zjisténo, ze davka vyS$i nez
ekvivalent 20 mg zeleza na kg té€lesné hmotnosti mize vést k nékterym priznakim toxicity a je
pravdépodobnéjsi pii davkach, které obsahuji vice nez ekvivalent piiblizné 60 mg Zeleza na kg télesné
hmotnosti. Ekvivalent 200 az 250 mg Zeleza na kg t€lesné hmotnosti je povazovan za potencialné fatalni.

Ptiznaky

Pti odhadu zavaznosti otravy mohou pomoci koncentrace Zeleza v séru. I kdyz ty s pfiznaky ne vzdy
dobie koreluji, zavaznost otravy obecné ukazuji koncentrace zjisténé asi 4 hodiny po poziti, a to
nasledovng¢:

- méné nez 3 mikrogramy/ml, mirna otrava

- 3 az 5 mikrogramii/ml, stfedné t€Zk4 otrava

- vice nez 5 mikrogrami/ml, té¢zka otrava

Maximalni koncentrace zeleza je dosazeno asi 4 az 6 hodin po poziti.
KLINICKY PRUBEH (nemusi nastat ve viech piipadech) zahrnuje nasledujici:
FAZE 1 (0,5 az 2 hodiny) zahrnuje zvraceni, hematemézu, bolest bficha, priijem, hematochezii,

letargii, Sok, acidézu a koagulopatii. V disledku pfimého ucinku Zeleza na sliznici gastrointestinalniho
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traktu dochazi v gastrointestinalnim traktu k nekroze. Zavazna gastrointestinalni hemoragicka nekroza
s velkymi ztratami tekutin a krve prispiva k Soku.

FAZE II zahrnuje zdanlivé uzdraveni; pacienta nadale pe¢livé sledujte.

FAZE 111 (2 az 12 hodin po f4zi I) zahrnuje silny 8ok, t&zkou acidézu, cyandzu a horecku. Byla
prokazana zvysena celkova periferni rezistence, snizeny objem plasmy, hemokoncentrace, snizeny
celkovy objem krve, hypotenze, atlum CNS a metabolicka acidoza.

FAZE 1V (2 az 4 dny) zahrnuje moznou hepatotoxicitu. M4 se za to, Ze jde o piimé plisobeni Zeleza na
mitochondrie. Sledujte testy jaternich funkci a bilirubin. Rovnéz se mlize objevit akutni postizeni plic.
Féaze V (dny az tydny) zahrnuje jizveni a striktury v gastrointestinalnim traktu. V disledku
korozivniho uc¢inku Zeleza se miiZe objevit gastrointestinalni obstrukce sekundarni po jizveni

v zaludku a pyloru. Piipravky s prodlouzenym uvolnovanim vedly k drobné nekroze stiev s naslednym
jizvenim a obstrukei.

Predavkovani zeleznymi solemi je zvlast’ nebezpecné pro malé déti.

Predavkovani vitaminem C (acidum ascorbicum) miize vést u predisponovanych jedinci (s deficitem
glukosa-6-fosfat-dehydrogenézy) k t€zké acidoze a hemolytické anemii.

Lécba

1. Zahajeni 1écby

1. a. Obecna opatieni.

- peclivé sledovani pacienta

- udrzovani obéhu (doplnovani objemu a elektrolytti, v pfipadé potieby pozitivné inotropni latky,
transfuze krve pfi masivnich ztratach krve do gastrointestinalniho traktu)

- udrzovani respirace (inhalacni kyslik, orotrachealni intubace pti neschopnosti dostate¢ného
dychani)

- udrzovani renalnich funkci (opatteni k udrzeni obéhu, v piipadé€ potreby hemodialyza)

- udrzovani jaternich funkei (hepatoprotektivni 1écba, v pfipadé potteby hemofiltrace)

- pfi zachvatech kieci podle potieby i. v. benzodiazepiny, barbituraty

1. b. VysSetfeni

- K odhadu pozitého mnozstvi tablet a k jejich lokalizaci mtize byt uzite¢ny rentgen biicha.
Rovnéz mize byt uzite¢ny po dekontaminacnich opatienich k odhadu mnozstvi tablet
zbyvajicich v t€la a k jejich lokalizaci.

- Nezbytné jsou opakované laboratorni testy (elektrolyty, glykemie, jaterni funkce, renalni
funkce, krevni plyny, sérové zelezo, celkova vazebna kapacita pro Zelezo, tiplné vySetteni krve,
koagulac¢ni krevni testy (protrombinovy, ¢astecny tromboplastinovy ¢as), v pfipadé transfuzni
ktizové zkousky test krevni skupiny.

[\

. Omezovani absorpce

. a. Miize byt uzite¢né provést vyplach zaludku orogastrickou trubici o velkém vnitinim primeéru, a to
pitnou vodou nebo fyziologickym roztokem. Idealné je nutno jej provést 1 az 2 hodiny po poziti,
pokud jsou tablety v zaludku (viz rentgenové vySetieni).

2. b. Rovnéz mlze byt uzitecna celkova stfevni lavaz nasogastrickou sondou vyplachovym roztokem
polyethylen glykolu (30 az 40 ml/kg/hod po dobu 4 az 8 hodin) nebo pomoci fyziologického
roztoku (30 az 40 ml/hod po dobu 2 az 3 hodin). Méla by se, pokud mozno, provést az po
vyplachu zaludku, pokud jsou tablety za pylorem. Je rovnéz indikovana, pokud hladiny zeleza
v séru rostou navzdory jinym dekontamina¢nim ¢innostem.

2. c. Pti zivot ohrozujici toxicité nebo v pripadé€ pretrvavani zeleza v gastrointestinalnim traktu

navzdory vyplachu Zaludku a celkové stfevni lavdzi miize byt indikovano endoskopické nebo

chirurgické odstranéni.

\S)

3. Terapeuticka eliminace absorbovaného zeleza
3. a. Deferoxamin (DFO). DFO vaze prvkové Zelezo za tvorby ferrioxaminového komplexu, ktery se
vyluc€uje ledvinami. Detailni informace o pouziti viz SPC deferoxaminu.
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3. b. Hemodialyza neni pfi odstrafiovani zeleza G¢inna, ale mize byt nezbytna k odstranéni komplexti
DFO-Zelezo u pacientl s nedostatecnosti ledvin.

3. c. Pii zivot ohrozujicich intoxikacich jsou poslednimi moznostmi kontinualni veno-ven6zni
hemofiltrace a vyménna transfuze.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antianemika, pfipravky s obsahem zeleza.
ATC kéd: BO3AE10.

Ptipravek je urcen pro suplementaci zeleza.

Vyznam zeleza pro organismus:

Dvojmocné Zelezo (Fe*") ma diileZitou tilohu pii vazbé a transportu kysliku a oxidu uhli¢itého, protoze
je soucasti prostetické skupiny protoporfyrinu v hemoglobinu.

Zelezo v protoporfyrinové skupiné cytochromovych enzymt mé kli¢ovou ulohu v procesech transportu
elektronti. Pii téchto procesech se vychytavani a uvolnovani elektronu déje pravdépodobné reverzibilni
transformaci Fe?'<—>Fe'".

Vysoké mnozstvi Zeleza 1ze rovnéz nalézt v molekulach myoglobinu ve svalech.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Zelezo se vstiebava v duodenu a v hornim segmentu jejuna. Mira absorpce Zeleza vazaného v hemu je
asi 20 %, zatimco zeleza nevazané¢ho v hemu je asi 10 %. Pro dobrou absorpci by mélo byt Zelezo ve
formé Fe®". Kyselina chlorovodikové v Zaludku a vitamin C podporuji absorpci Zeleza redukci Fe** na
Fe*".

Zelezo (Fe** - dvojmocné Zelezo) vstupujici do intestinalnich epitelialnich bunék je intracelularné
oxidovano na Fe*" - trojmocné Zelezo - a je navazano na apoferitin. Cast apoferitinu vstupuje do ob&hu,
dalsi ¢ast prechodné zlistdva v intestindlnich epitelidlnich bunkéch jako feritin, ktery bud’ vstoupi do
obéhu o 1 az 2 dny pozdéji nebo opusti organismus stolici spolu s odlupujicimi se epitelidlnimi buiikami.
Piiblizn€ jedna tietina Zeleza vstupujiciho do obchu se vaze na apotransferin, ¢imz se molekula
transformuje na transferin. Zelezo je transportovano do cilovych organt jako transferin, ktery po
navazani se na extracelularni receptory vstupuje endocytézou do cytoplazmy. Zde je Zelezo uvolnéno
z transferinu a znovu se vaze na apoferltm Zelezo je oxidovano apoferitinem a oxidovana forma (Fe*")
je redukovéna flavoproteiny na Fe*"

Mechanismus u¢inku:

Vyrobni proces potahovanych tablet zajistuje kontinualni uvoliiovani Fe** iontii. Béhem jejich pasize
gastrointestinalnim traktem jsou Fe?" ionty fizené uvoliiovany z porézniho skeletu tablety po dobu asi
6 hodin. Rizené uvoliovani 1é&ivé latky zajistuje, 7e nedochazi k lokdlnimu vyskytu $kodlivych
vysokych koncentraci Zeleza, a tak se lze pouzitim piipravku Sorbifer Durules vyvarovat iritaci
intestindlniho epitelu.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Nejsou k dispozici zadné predklinické tidaje vztahujici se k bezpecnosti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
Povidon 25,
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polyethylen,
karbomer 934,
magnesium-stearat

Potahova vrstva:
hypromelosa,

makrogol 6000,

oxid titanicity (E171),
zluty oxid zelezity (E172),
tvrdy parafin

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C, v dobfe uzaviené lahvicce, aby byl pfipravek chranén pied vlhkosti.
6.5 Druh obalu a velikost baleni

Lahvicka z hnédého skla, bily pojistny PE uzavér s garanci originality a pruznou PE vyplni, krabicka.
Velikost baleni: 30, 40, 50, 60, 70, 80, 90, 100, 110, 120 tablet s fizenym uvoliiovanim.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku

Z&dné zvlastni pozadavky.
Vydej 1€¢ivého pripravku vazan na lékaisky predpis.

Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Egis Pharmaceuticals PLC

1106 Budapest’, Kereszturi ut 30-38.
Mad’arsko

8. REGISTRACNI CISLO

12/416/91-S/C
9. DATUM PRVNIi REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 13.11.1991
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 18.11.2015
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