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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Diclofenac AL retard 100 mg tablety s prodlouzenym uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna tableta obsahuje diclofenacum natricum 100 mg.

Pomocna latka se zndmym ucinkem:
Jedna tableta s prodlouzenym uvoliiovanim obsahuje 7,23 mg sodiku a 105 mg sacharozy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta s prodlouzenym uvoliiovanim.
Popis pripravku: hnédocervené, kulaté, bikonvexni potahované tablety s prumérem ptiblizn¢ 9
mm.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek je uren k symptomatické terapii u nasledujicich indikaci:

e Zangtlivé a degenerativni formy revmatizmu, jako je revmatoidni artritida,
osteoartr6za, spondylartritida vcetné ankylozujici spondylitidy, bolestivé
vertebrogenni syndromy, mimokloubni revmatizmus.

e Bolestivé posttraumatické a pooperacni zancty a otoky, napf. po zubnich a
ortopedickych operacich.

e Bolestivé a zanétlivé stavy v gynekologii, napi. primarni dysmenorea nebo
adnexitida.

Ptipravek je indikovan k 1écbé dospélych pacientd.
4.2 Davkovani a zpiisob podani

Vyskyt nezddoucich u€inkd miize byt snizen podavanim nejnizsi t€inné davky po nejkratsi
dobu nutnou ke zlepSeni ptiznak (viz bod 4.4).

Dévkovéni
Doporucena pocatecni denni davka pro dosp€lé je 100 mg diklofenaku. U leh¢ich ptipada a pro
dlouhodobou 1é¢bu rovnéz postacuje davka 100 mg denné.



Jestlize jsou symptomy vyrazné€jsi béhem noci nebo rano, je vyhodné uzivat ptipravek vecer.

Zpisob podani

Tablety je nutné polykat vcelku, zapijet dostatecnym mnozstvim vody. Pacienti citlivéjsi
na zazivaci obtize uzivaji 1ék s jidlem.

Poznamka:

U tohoto Ié¢ivého piipravku je léciva latka vlozena do matrice (typ struktury tablety) ze které
je postupné uvoliiovana. Prazdné matrice je nékdy vyloucena ve zdanlivé nezménéné formé.
Toto neovliviiuje ucinnost 1éCivého pripravku, jelikoz 1 v téchto ptipadech je 1é¢iva latka
zcela uvolnéna beéhem priuchodu stievem.

Zvlastni skupiny pacientit

StarsSi pacienti

Obecné neni nutna zadna tprava davkovani. Pozornost je ovSem zapotiebi zejména u pacientll
ve Spatném zdravotnim stavu nebo u pacientti s nizkou hmotnosti (viz bod 4.4 Zvlastni
upozornéni a opatfeni pro pouziti).

Porucha funkce ledvin

Ptipravek je kontraindikovan u pacientti se selhanim ledvin (GFR <15 ml/min/1,73m?) (viz
bod 4.3 Kontraindikace).

U pacientl s poruchou funkce ledvin nebyly provedeny zvlastni studie, proto nelze ucinit
zadna doporuceni ohledn¢ upravy davky. Pii podavani ptipravku Diclofenac AL retard
pacientiim poruchou funkce ledvin je nutnd obezietnost (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a
opatfeni pro pouziti).

Porucha funkce jater (viz také bod 5.2. ,,Farmakokinetické vlastnosti®)

Ptipravek je kontraindikovan u pacientd se selhdnim jater (viz bod 4.3 Kontraindikace).

U pacientl s poruchou funkce jater nebyly provedeny zvlastni studie, proto nelze ucinit zddna
doporuceni ohledné upravy davky. Pii podavani ptipravku Diclofenac AL retard pacientiim s
mirnou az stitedné zdvaznou poruchou funkce jater je nutna obezietnost (viz bod 4.4 Zvlastni
upozornéni a opatfeni pro pouziti).

Déti a dospivajici do 18 let
Ptipravek neni urcen k 1écbé déti a dospivajicich.

4.3. Kontraindikace

hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v
bodé¢ 6.1

stavajici méstnavé srdecni selhani (NYHA II-IV), ischemickd choroba srde¢ni, periferni

arteridlni onemocnéni a/nebo cerebrovaskularni onemocnéni.

- jestlize byly jiz dfive pii podani kyseliny acetylsalicylové nebo jinych nesteroidnich
protizanétlivych 1éCivych pfipravkll zaznamenany reakce jako jsou angioedém,
astma, rhinitis nebo kopftivka

- anamnestické gastrointestinalni krvaceni nebo perforace ve vztahu k pfedchozi
1é¢bé nesteroidnimi antirevmatiky

- aktivni nebo anamnesticky rekurentni pepticky vied/hemoragie (dvé nebo

vice epizod prokdzané ulcerace nebo krvaceni)



- zavazné srde¢ni selhani

- selhani jater nebo ledvin (GFR <15 ml/min/1,73m?)

- posledni trimestr gravidity

- aktivni gastrointestinalni krvaceni, ulcerace nebo perforace

4.4. Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Vseobecné

Nezadouci ucinky lze minimalizovat podavanim nejmensi ucinné davky po co nejkratsi dobu
nutnou k 1é¢bé ptiznakii.

Stejné jako u jinych nesteroidnich protizanétlivych 1écivych ptipravki, i pii pouziti
diklofenaku se mohou ve vzacnych piipadech objevit alergické reakce véetné
anafylaktické/anafylaktoidni reakce i bez pfedchoziho podani 1é€ivého piipravku.
Hypersenzitivni reakce miiZze rovnéz piejit do Kounisova syndromu, coz je zdvazna alergicka
reakce, kterd mize vést k infarktu myokardu. Mezi symptomy takové reakce patii bolest na
hrudi spolu s vyskytem alergické reakce na diklofenak. Pti prvnim ptiznaku hypersenzitivni
reakce po podani pripravku Diclofenakem AL retard musi byt 1é¢ba ihned ukoncena.

Béhem uzivani NSAID mohou byt nezadouci ucinky téchto 1é¢ivych ptipravki (a
to obzvlasté ty, které postihuji gastrointestindlni trakt nebo nervovy systém)
umocnény soucasnym pozivanim alkoholu.

Také jako ostatni NSAID i diklofenak mtze vzhledem ke svym farmakodynamickym
vlastnostem maskovat pfiznaky a projevy infek¢nich onemocnéni.

Pokud se zndmky nebo symptomy zanétu v priabéhu 1écby Diclofenakem AL retard zhorsi,
pacienti musi byt pouceni, aby okamzité informovali svého lékate. Lékat zvazi nutnost
nasazeni antimikrobidlni/antibiotické 1€¢by.

Dlouhodobé uzivani vysokych davek analgetik mtze vyvolat bolest hlavy, kterd nesmi byt
lécena zvySenim davek analgetik.

Pravidelné uzivani analgetik, zvlaSt¢ kombinaci analgetik, miZe vyvolat trvalé poskozeni
ledvin s nebezpecim selhani ledvin (analgetiky indukovana nefropatie).

Gastrointestindlni u¢inky

Gastrointestinalni krvaceni, ulcerace a perforace, které mohou byt fatalni, byly hlaSeny u
vSech nesteroidnich antirevmatik kdykoli béhem lécby, s varujicimi pfiznaky ale 1 bez nich, 1
bez ptedchozi anamnézy zavaznych gastrointestindlnich pfihod.

Obecné maji vazng$i nésledky a cCastéji se vyskytuji u starSich pacientd. Jestlize se u
pacientli  lécenych pifipravkem Diclofenac AL retard vyskytne krvaceni z
gastrointestinalniho traktu nebo viedova choroba, musi byt 1é¢ivy piipravek thned vysazen.

Jako u vSech NSAID, tak 1 u diklofenaku, je natizena pfisna pravidelna kontrola zdravotniho
stavu a zvlaStni opatrnost zejména pii podavani piipravku pacientim se symptomy
svédcicimi o gastrointestindlnim onemocnéni, s ptfiznaky gastrointestinalni ulcerace nebo s
anamnézou viedové choroby Zaludku nebo stfeva, krvaceni nebo perforace (viz bod 4.8
Nezadouci Gc¢inky). Riziko gastrointestinalniho krvaceni vzristd se zvySenim davky NSAID
a u pacientl s ulceraci v anamnéze, zvlasté byla-li komplikovana krvacenim nebo perforaci



a u starSich osob. U starSich osob je vyssi Cetnost nezddoucich ucinkiit NSAID, zejména
gastrointestindlniho krvaceni a perforaci, které mohou byt fatalni. Ke snizeni rizika
gastrointestindlni toxicity u téchto pacientli je zapotiebi, aby léCba byla zahajena a
udrzovéana s davkovanim na minimalni G¢inné arovni.

U téchto pacientd a také u pacientl uzivajicich soucasné ptipravky obsahujici nizké davky
kyseliny acetylsalicylové a jiné léCivé ptipravky pravdépodobné zvySujici riziko
gastrointestinalnich obtizi by méla byt zvazena kombinovana 1é¢ba s protektivnimi latkami
(napf. inhibitory protonové pumpy nebo derivaty prostaglandinu jako misoprostol).

U pacientli s anamnézou gastrointestindlni toxicity, zvlaste¢ pak u starSich osob, je nutno
sledovat jakékoli neobvyklé abdominalni symptomy (zejména gastrointestinalni krvaceni).
Opatrnost je doporucovana u pacientll uzivajicich soucasné léky, které by mohly zvySovat
riziko ulcerace nebo krvaceni, jako jsou systémové kortikosteroidy, antikoagulancia, 1éky
proti srazlivosti nebo selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (viz bod 4.5
Interakce s jinymi 1é¢ivymi ptipravky a jiné formy interakce).

Nesteroidni antiflogistika vcetné diklofenaku mohou byt spojena se zvySenym rizikem
gastrointestindlniho anastomotického leaku. Pfi pouziti diklofenaku po gastrointestindlni
operaci se doporucuje peclivy lékaisky dohled a obezietnost.

Lékarsky dohled je naprosto nutny u pacientid s ulcerdzni kolitidou nebo s Crohnovou
nemoci, protoze muize dojit k exacerbaci téchto onemocnéni (viz bod 4.8 Nezadouci
ucinky).

Kardiovaskularni a cerebrovaskularniacinky:
Je tieba poucit a monitorovat pacienty s anamnézou hypertenze a/nebo srde¢niho selhani
(NYHA-I), protoZe v souvislosti s 1é€bou NSA byly hlaSeny ptipady retence tekutin a edémii.

Klinické studie a epidemiologické tdaje poukazuji na to, Ze podavani diklofenaku obzvlaste
ve vysokych davkach (150 mg denné) a po dlouhou dobu, mtize souviset s mirnym zvysenim
rizika arterialnich trombotickych piihod (napt. IM nebo ikti).

Pacienti s méstnavym srde¢nim selhdnim (NYHA-I) a pacienti s vyznamnymi rizikovymi
faktory pro vznik kardiovaskularnich ptihod (napf. hypertenze, hyperlipidemie, diabetes
mellitus, koufeni) smi byt 1éceni diklofenakem pouze po peclivém zvazeni.

Protoze se kardiovaskularni riziko diklofenaku miize zvySovat s davkou a délkou 1écby, je
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symptomatické tlevy a jeho odezvu na 1é¢bu je nutné pravideln¢ vyhodnocovat.

Pacienti musi sledovat znamky a pfiznaky zavaznych arteridlnich trombotickych piihod
(napft. bolest na hrudi, dychavicnost, slabost, Spatna artikulace), které se mohou objevit bez
varovani. Pacienti musi byt pouceni, aby v takovych piipadech neprodlen¢ vyhledali 1€kate.

KozZni reakce

Velmi vzacné byly ve vztahu k 1€¢bé€ nesteroidnimi antirevmatiky hlaSeny zavazné kozni
reakce, z nichZ nékter¢ byly fatalni, véetné Stevensova-Johnosova syndromu a toxické
epidermalni nekrolyzy (viz bod 4.8). Témito reakcemi jsou nejvic ohroZeni pacienti na
pocatku Iécby, zacatek reakce se nejcasteji objevuje béhem prvniho mésice 1éCby.
Diclofenac AL retard musi byt vysazen pfi prvnich zndmkach vyskytu vyrazky,
slizni¢nich 1ézi nebo jakychkoli jinych ptiznakl hypersenzitivity.



Astma

Zvlastni pozornosti je tieba vénovat pacientim trpicim bronchidlnim astmatem, sezonni
alergickou rhinitidou, vyklenutim nosni sliznice (napf. nosni polypy), chronickou obstrukéni
plicni nemoci nebo chronickou infekei respiracniho traktu (zvlasté je-li spojena s ptiznaky
podobnymi alergické rhintid€), reakcemi na NSAID jako je exacerbace astmatu (takzvané
analgetické astma), Quinckeho edémem nebo kopiivkou, u kterych jsou tyto obtize Cetnéjsi
nez u ostatnich pacientli. Toto se vztahuje také na pacienty, kteti jsou alergicti na nékterou
pomocnou latku projevujici se napi. kozni reakci, pruritem nebo koptivkou.

Jaterniucinky
Ptisny lékatsky dohled je vyzadovan, jestlize je Diclofenac AL retard pfedepsan pacientiim s
poruchou funkce jater, protoze muze dojit k exacerbaci tohoto onemocnéni.

Stejné tak jako u jinych NSAID muze dojit ke zvySeni hodnot (jedné nebo vice) jaternich
enzymil. Z bezpeCnostnich divodi je nutné pti delsi 1é¢bé pripravkem Diclofenac AL
retard pravidelné monitorovat jaterni funkce. Diclofenac AL retard je nutné vysadit v
ptipadech, kdy ptretrvavaji nebo se zhorSuji abnormalni hodnoty jaternich testli, objevi se
znamky a ptiznaky vznikajiciho jaterniho onemocnéni nebo se objevi dal$i ptiznaky (jako
napt. eozinofilie, exantém). Hepatitida muze vzniknout bez prodromalnich pfiznaki.
Pozornost je tieba vénovat pacientim s jaterni porfyrii, ktefi uzivaji Diclofenac AL retard,
protoze lécbou u nich mize dojit k vyvolani zachvatu.

Rendlnitcinky

Jelikoz byly u pacientii 1é€enych NSAID hlaSeny otoky a retence tekutin, je tfeba vénovat
zvlastni pozornost a péci pacientim s poruchou srde¢ni funkce, poruchou renalnich funkci,
hypertenzi, starSim pacientlim a tém, kteti jsou léCeni diuretiky nebo ptipravky, které mohou
vyznamn¢é poskodit funkci ledvin a pacientim, kde z jakéhokoliv diivodu dochézi k depleci
extracelularni tekutiny, napf. pted a po vétSich chirurgickych vykonech (viz bod 4.3
Kontraindikace). V téchto piipadech je nutné z bezpecnostnich ditvodii monitorovani
renalnich funkeci. Po pferuSeni 1é€by nasleduje navrat do stavu pied l1écebou.

Hematologické t¢inky

Béhem dlouhodobé lécby piipravkem Diclofenac AL retard je nutné (stejné tak jako i u
jinych NSAID) kontrolovat krevni obraz.

Jako jind NSAID, tak i Diclofenac AL retard muze pfechodné inhibovat krevni
srazlivost.

Pacienti s poruchami hemostazy museji byt peclivé monitorovani.

Star§i pacienti
Pozornost je tieba vénovat star§im pacientiim vzhledem k jejich zdravotnimu stavu,

zejména pokud se jedna o pacienty ve Spatném zdravotnim stavu nebo o pacienty s nizkou
télesnou hmotnosti.

Interakce s NSAID
Je nutné se vyvarovat souc¢asného pouziti ptipravku Diclofenac AL retard se systémovymi
NSAID v¢. selektivnich inhibitord COX-2 vzhledem k nezadoucim ucinktim (viz bod 4.5).

Pediatrickd populace
Pro vékovou skupinu déti a dospivajici do 18 let neni k dispozici dostatek klinickych tidaju.

Sodik:



Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné enterosolventni
tableté, to znamen4, ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

Sacharéza:

Tablety ptipravku Diclofenac AL retard obsahuji sachardzu.

Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci frukt6zy, malabsorpci glukozy a
galaktdzy nebo sacharazo-izomaltdzovou deficienci nemaji tento ptipravek uzivat.

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

Nasledujici interakce zahrnuji ty, které byly pozorovany pii uzivani diklofenaku.

Ostatni NSAID a kortikosteroidy

Soucasné podavani diklofenaku a jinych systémovych NSAID nebo kortikosteroidii muze
zvysit vyskyt nezadoucich gastrointestinalnich ucinkli (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a
opatfeni pro pouziti).

Inhibitory CYP2C9

Opatrnost je doporucena pii souasném podavani diklofenaku se silnymi inhibitory CYP2C9
(jako vorikonazol), které muize zplisobit vyznamny vzestup vrcholovych plazmatickych hladin a
expozice diklofenaku inhibici metabolizmu diklofenaku.

Induktory CYP2C9

Opatrnost je doporucena pii soucasném podavani diklofenaku s induktory CYP2C9 (jako
rifampicin), které muze zpusobit vyznamny pokles plazmatickych koncentraci a expozice
diklofenaku.

Antikoagulancia a antiagregancia

Pti soubézném podavani se doporucuje opatrnost, protoze soucasné podavani mize zvysit riziko
krvaceni. I kdyz klinicka vySetfeni nenaznacuji, Ze by diklofenak ovliviioval G€¢inek
antikoagulancii, existuji hlaSeni o zvySeném riziku krvaceni u pacientil 1é¢enych soucasné
diklofenakem a antikoagulancii. Doporucuje se proto peclivé monitorovani téchto pacient.

Selektivni inhibitory zpétného vychytdvani serotoninu (SSRI)

Soucasné podavani systémovych nesteroidnich antirevmatik véetné diklofenaku spolu s
inhibitory zpétného selektivniho vychytavani serotoninu miize zvysit riziko
gastrointestinalniho krvaceni (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti).

Lithium
Pokud je soucasné podavan diklofenak s ptipravky obsahujicimi lithium, mtze zvysit jejich
plazmatickou koncentraci. Hladinu lithia v séru je tfeba monitorovat.

Digoxin

Pokud je ptipravek Diclofenac AL retard podavan s pfipravky obsahujicimi digoxin, mlize
diklofenak zvysit jejich plazmatickou koncentraci. Hladinu digoxinu v séru je tieba
monitorovat.

Fenytoin
Pti soucasném podavani fenytoinu a diklofenaku se doporucuje monitorovani plazmatickych

hladin fenytoinu vzhledem k ocekdvanému zvysSeni expozice fenytoinu.



Diuretika,antihypertenziva, ACEinhibitory
Tak jako u jinych NSAID soucasné podavani diklofenaku s diuretiky nebo antihypertenzivy
(napft. betablokatory, ACE inhibitory) muze snizit jejich antihypertenzni ucinek. Z tohoto

davodu je potfeba opatrnost pii podavani pacientlim, zejména starSim osobam, a je tfeba
pravideln¢é provadét kontrolu krevniho tlaku. Pacienti museji byt piimétené hydratovani a je
tteba zvazit sledovani rendlnich funkci po zahajeni 1écby a v jejim priabéhu, zvlasteé pak u
diuretik a ACE inhibitort z divodi zvysSeného rizika nefrotoxicity.

Ptipravky puisobici hyperkalemii

Soucasna 1écba kalium Setficimi diuretiky, cyklosporinem, takrolimem nebo trimetoprimem
muze byt spojena se vzestupem hladin drasliku v séru. Proto je tedy tfeba opakované sledovat
hladiny drasliku v séru (viz bod 4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti).

Metotrexat

Diklofenak muze inhibovat tubuldrni renalni clearance metotrexatu, ¢imz mize zvysSovat
diklofenaku podavany mén¢ nez 24 hodin pted nebo po 1é€bé methotrexatem, jelikoz miize
dojit ke zvyseni koncentrace methotrexatu v krvi, a tim 1 jeho toxicity.

Cyklosporin
Piisobenim diklofenaku tak jako i jinych nesteroidnich protizanétlivych 1éki na rendlni

prostaglandiny mtiZze dojit ke zvySeni nefrotoxicity cyklosporinu. U pacientli uZivajicich
cyklosporin by mélo byt zvoleno nizsi davkovani diklofenaku.

Antidiabetika

Klinické studie prokazaly, ze diklofenak muZe byt podavan soucasn€ s peroralnimi
antidiabetiky, aniz by ovlivnil jejich klinické puasobeni. Existuji ojedinélé piipady jak
hypoglykemii, tak hyperglykemii pfi soucasném uZzivani diklofenaku, které vyzadovaly
zmény v davkovani antidiabetik. Proto je doporuceno preventivni monitorovani hladiny
cukru v krvi pii soucasné 1écbé témito pifipravky.

Chinolonové antibakterialni pfipravky
Byly popsény ojedinélé piipady kreci, které mohly byt zplsobeny soucasnym podanim
chinolont a NSAID.

Cholestipol a cholestyramin
Tyto latky mohou vyvolat opozdéné nebo sniZzené vstiebavani diklofenaku. Proto se
doporucuje podavat diklofenak nejméné¢ 1 hodinu pied anebo 4-6 hodin po podani
cholestipolu/chloestyraminu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Inhibice syntézy prostaglandini mize mit nezadouci vliv na téhotenstvi a fetdlni/embryonalni
vyvoj. Data z epidemiologickych studii naznacuji zvySené riziko potratii po uzivani inhibitort
syntézy prostaglandini v pocatku téhotenstvi. Absolutni riziko kardiovaskuldrnich
malformaci se zvysilo z méné nez 1 % na pfiblizné 1,5 %. Piedpoklada se, Ze se riziko
zvySuje s davkou a trvadnim terapie.

U zvitat se prokazalo, Ze podéani inhibitorti syntézy prostaglandinii vede k zvySeni pre- a



postimplantacnich ztrat a k fetalni/embryondlni letalité. Navic byla hldSena zvySend incidence
riznych malformaci véetn¢ kardiovaskularnich po podéani inhibitorti syntézy prostaglandinii
zvitatim v prabchu organogenetické periody.

Od 20. tydne téhotenstvi mlze uzivani diklofenaku zptsobit oligohydramnion v disledku
poruchy funkce ledvin u plodu. K tomu miize dojit kratce po zahajeni 1éCby a po jejim
ukonceni tento stav obvykle odezni. Kromé toho byly po 1é¢bé ve druhém trimestru hlaSeny
ptipady konstrikce ductus arteriosus, z nichz vétSina po ukonceni 1é€by odeznéla. Z téchto
divodi nema byt diklofenak v pribéhu prvniho a druhého trimestru podéan, pokud to neni
zcela nezbytné.

Pokud je diklofenak podavéan zenam, které chtéji ot¢hotnét nebo v prvnim a druhém trimestru
dobu nékolika dnti od 20. gestacniho tydne je tieba zvazit predporodni monitorovani z divodu
mozného vyskytu oligohydramnia a konstrikce ductus arteriosus. V pfipadé¢ nalezu
oligohydramnia nebo konstrikce ductus arteriosus ma byt podévani diklofenaku ukonceno.

Béhem tretiho trimestru téhotenstvi vSechny inhibitory syntézy prostaglandini mohou
vystavovat

plod:
-kardiopulmonalni toxicit¢ (pfed¢asna konstrikce/ uzavér ductus arteriosus a
pulmonalni hypertenze)
-renalni dysfunkci (viz vyse), ktera mtize progredovat v rendlni selhani s
oligohydramniem

matku a novorozence na konci té¢hotenstvi:
-potencialnimu prodlouzeni krvaceni (antiagregacni u€inek, ktery se mize projevit i pfi
velmi nizkych davkach)

-inhibici déloznich kontrakei vedouci k opozdéni nebo prodlouzeni prib&hu porodu

Proto je diklofenak kontraindikovan ve tfetim trimestru t€hotenstvi.

Kojeni

Stejné tak jako jina NSAID, tak i1 diklofenak prostupuje v malém mnoZzstvi do matef'ského
mléka, Z divodu vylou¢eni moznych nezddoucich u€inkti na kojence by pfipravek
Diclofenac AL retard nemé¢l byt béhem kojeni uZivan (viz bod 5.2)

Fertilita

Pouziti ptipravku Diclofenac AL retard, jakoZ i ostatnich NSAID, mtze poskodit fertilitu
zeny a neni doporufovano zenam, které chtéji otéhotnét. U Zen, které maji potize s
ot€hotnénim nebo jsou léceny pro neplodnost, je nutné zvazit pieruseni 1écby ptipravkem
Diclofenac AL retard.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Pacienti, u kterych se pfi podévani piipravku Diclofenac AL retard zjisti poruchy vidéni,

vertigo, ospalost nebo jiné poruchy centradlniho nervového systému, by neméli fidit motorova
vozidla nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky



Nezadouci ucinky z klinickych hodnoceni diklofenaku, spontdnnich hlaSeni nebo literarni
piipady (viz tabulka 1) jsou uvedeny podle tfid organovych systému databaze MedDRA. V

kazde tridé

v

organovych systému jsou nezadouci ucinky fazeny podle Cetnosti vyskytu, nejcastéjsi jako

prvni.

V kazdé skupiné€ Cetnosti jsou nezadouci ucinky uvedeny v potadi podle klesajici zavaznosti.
Navic se kategorie ¢etnosti fidi nasledujicim pravidlem (podle CIOMS III): velmi Casté
>1/10); casté (=1/100 az <1/10); méné¢ Casté (=1/1 000 az, <1/100); vzacné (=1/10 000 az <1/1

000); velmi vzacné (<1/10 000).

Nasledujici nezadouci uc¢inky zahrnuji dlouhodobé 1 kratkodobé pouziti diklofenaku i v jinych

lI¢kovych formach.

Tabulka 1

Poruchy krve a lymfatického systému

Velmi vzacné:

Trombocytopenie, leukopenie, anemie
(v€etné hemolytické anemie, aplastické

anemie),
agranulocytoza.

Poruchy imunitniho systému

Vzacné:

Hypersenzitivita, anafylaktické a anafylaktoidni
reakce vCetné hypotenze a Soku.

Velmi vzacné:

Angioedém (vCetné edému obliceje).

Psychiatrické poruchy

Velmi vzacné:

Dezorientace, deprese, nespavost, no¢ni désy,
podrazdénost, psychotické reakce.

Poruchy nervového systému

Casté:

Bolest hlavy, zavrat¢.

Vzacné:

Ospalost.

Velmi vzacné:

Parestezie, poruchy paméti, kiece, iizkost,
ties, aseptickd meningitida, poruchy chuti,
cévni

mozkova piihoda.

Poruchy oka

Velmi vzacné: |

Poruchy zraku, rozmazané vidéni, diplopie.

Poruchy ucha a labyrintu

Casté:

Zavrate.

Velmi vzacné:

Tinnitus, porucha sluchu.

Srde¢ni poruchy

Mén¢ Casté*:

Infarkt myokardu, srde¢ni selhani, palpitace,
bolest
na hrudi.

Neni znamo:

Kounistiv syndrom.

Cévni poruchy

Velmi vzacné: |

Hypertenze, vaskulitida.

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy

Vzacné:

Astma véetné dusnosti.

Velmi vzacné:

Pneumonie.

Gastrointestinalni poruchy

Casté: Nauzea, zvraceni, prijem, dyspepsie, epigastrickd]
bolest, plynatost, snizena chut’ k jidlu.
Vzacné: Gastritida, gastrointestindlni krvaceni,

hematemeza, krvavy prijem, meléna, pepticky




vied s krvacenim

nebo perforaci nebo bez téchto komplikaci.
Velmi vzacné: Kolitida (vCetn& hemoragické kolitidy a
exacerbace ulcerozni kolitidy nebo Crohnovy
choroby), zacpa, stomatitida (vCetné ulcerdzni
stomatitidy), glositida, poSkozeni jicnu,
viedova léze stfev s naslednou

sten6zou nebo vznikem blanitych piepazek,

pankreatitida.
Neni zndmo: Ischemicka kolitida
Poruchy jater a ZluCovych cest
Caste: Zvyseni hodnot aminotransferaz.
Vzacné: Hepatitida, zZloutenka, poSkozeni jater.
Velmi vzacné: Fulminantni hepatitida, nekréza jater, selhani
jater.
Poruchy kiiZe a podkoZni tkané
Caste: Vyréazka.
Vzacné: Kopfivka.
Velmi vzacné: Bul6zni dermatitida, ekzém, erytém,

multiformni erytém, Stevensiiv-Johnsontv
syndrom, toxicka

epidermalni nekrolyza (Leyelltiv syndrom),
exofoliativni dermatitida, alopecie,
fotosenzitivni reakce, purpura, Henochova-
Schénleinova purpura, pruritus.

Poruchy ledvin a mocovych cest
Velmi vzacné: Akutni poskozeni ledvin (akutni selhani ledvin),

hematurie, proteinurie, nefroticky syndrom,

tubulointersticialni nefritida, papilarni

nekroza.

Celkové poruchy a reakce v misté
aplikace

Vzacné: ‘ Edém.
* Cetnost odpovida uidajiim z dlouhodobé 1écby vysokymi davkami (150 mg/den).

V souvislosti s 1écbou NSAID byly hlaSeny edémy, hypertenze a srde¢ni selhani.

Klinické studie a epidemiologickd data konzistentné¢ poukazuji na zvySené riziko arteridlnich
trombotickych piihod (naptiklad infarkt myokardu nebo cévni mozkova piihoda) spojené s
uzivanim diklofenaku, zejména ve vysokych davkach (150 mg denn€) a pii dlouhodobé¢ 1écbé
(viz body 4.3 a 4.4).

HI4Seni podezieni na nezddouci ucinky

HIaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje
to pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezfeni na nezadouci u€inky na adresu:

Statni Gistav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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




4.9. Predavkovani

Priznaky

Predavkovani diklofenakem nemd zadny typicky klinicky obraz. Ptedavkovani zpusobuje
potize jako je zvraceni, gastrointestinalni krvaceni, prijem, zavrat, tinnitus nebo kiece. V
ptipadé vyznamné otravy miize dojit k akutnimu selhani ledvin nebo k poSkozeni jater.

Lécebné postupy

Opatieni pii akutni otravé NSAID vcetné diklofenaku zahrnuji 1€¢bu podplirnou a
symptomatickou. Podplrna a symptomaticka 1écba by méla byt pouzita pti komplikacich jako
hypotenze, selhani ledvin, kiece, gastrointestinalni podrazdéni a ztizené dychani.

Specifickd 1éc¢ba jako forsirovand diuréza, dialyza nebo hemoperfuze pravdépodobné
nepiispivaji k urychlené eliminaci NSAID vcetné diklofenaku, ponévadz ty jsou z velké Casti
vazany na bilkoviny a jsou rozsdhle metabolizovany.

Podani aktivniho uhli by mélo byt zvazeno co nejdiive po preddvkovani a vyprazdnéni
zaludku (napf. zvracenim nebo vyplachem) v ptipad€ zivot ohrozujiciho pfedavkovani.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

derivaty kyseliny octové a ptibuzna lé¢iva
ATC kod: MO1ABOS

Mechanismus uc¢inku

Ptipravek Diclofenac AL retard obsahuje diklofenak sodny nesteroidni latku s vyraznymi
protizanétlivymi, analgetickymi a antipyretickymi vlastnostmi.

Experimentalné prokdzana inhibice biosyntézy prostaglandinli je vyznamnou slozkou
mechanismu plsobeni. Prostaglandiny hraji vyznamnou roli pfi vzniku zanétu, bolesti a
horecky. Diklofenak sodny in vitro netlumi proteoglykanovou biosyntézu v kloubu v
koncentracich dosahovanych u lidi.

Farmakodynamické uéinky

U revmatickych onemocnéni jsou protizanétlivé a analgetické vlastnosti diklofenaku pti¢inou
klinické odpovédi charakterizované zlepSenim funkce a vyraznym zmirnénim ptiznaki, jako
bolest v klidu, bolest pii pohybu, ranni ztuhlost, otoky kloubl. U posttraumatickych a
pooperacnich zanéti diklofenak rychle utiSuje spontanni i pohybovou bolest a zmensuje
zanétlivé zdutfeni a edém rany.

Pripravek Diclofenac AL retard je vhodny zejména k 1é¢bé pacientd, u kterych davka 100 mg
odpovida jejich klinickému obrazu. MozZnost pouZiti jedné denni davky zna¢né zjednodusuje
dlouhodobou 1é¢bu a napomaha vyvarovat se moznosti nespravného davkovani.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Po perordlnim podani se diklofenak z enterosolventni tablety kompletné absorbuje z

gastrointestinalniho traktu distaln€ od zaludku. Vrcholu plasmatické koncentrace je
dosazeno v rozpéti 1-16 hodin v zavislosti na pasazi zaludkem a stfedni tmax je 2-3 hodiny,
po intramuskularnim podani je tmax 10-20 minut a tymax po rektalnim podéani je ptiblizné 30



minut. Perordlni podani diklofenaku je vystaveno vyraznému first pass efektu, pouze 35-70%
absorbované davky dosahuje posthepatické cirkulace nezménéno.

Distribuce

Diklofenak je vazan z 99,7% na plazmatické bilkoviny, hlavné na albumin (99,4%).
Distribuc¢ni objem je 0,12-0,17 I/kg.

Diklofenak pronikéa do synovialni tekutiny, ve které byly naméfeny nejvyssi koncentrace za
2-4 hodiny po dosazeni maximalnich koncentraci v plazmé. Polocas eliminace ze synovialni
tekutiny je 3-6 hodin. Dvé hodiny po dosazeni maximalnich plazmatickych hladin je
koncentrace 1éCivé latky vyssi v synovialni tekutin€ nez v plazmé a zlistava zvysena po dobu
12 hodin.

Diklofenak byl v nizké koncentraci (100 ng/ml) nalezen v mateiském mléce jedné z kojicich
matek (po davce 150 mg diklofenaku/den). Odhadované mnozstvi pozité kojencem
prostiednictvim matefského mléka je ekvivalentni davce 0,03 mg/kg/den. U jedné matky po
davce diklofenaku 50 mg i.m. a u Sesti matek uzivajicich 100 mg/den p.o. po dobu jednoho
tydne byla hladina diklofenaku ve vSech vzorcich mléka pod limitem detekce (<100 ug/l, resp.
<10 pg/).

Biotransformace

Biotransformace diklofenaku probiha ¢astecné glukuronidaci intaktni molekuly, ale hlavné
jednorazovou a viceCetnou hydroxylaci a methoxylaci. Vysledkem celého procesu je
vytvofeni né€kolika fenolickych metaboliti (3'-hydroxy, 4'-hydroxy-, 5-hydroxy-, 4',5-
dihydroxy- a 3'-hydroxy-4'-methoxy diklofenaku), z nichz je vétSina nésledné pfeménéna na
glukuronidové konjugaty. Dva z téchto fenolickych metabolitl jsou biologicky aktivni, ale v
mnohem mensi mife nez diklofenak.

Eliminace

Celkova systémova clearance diklofenaku z plazmy je 263 + 56 ml/min. (primérna hodnota +
SD).

Koneény plazmaticky poloas je 1 az 2 hodiny. Ctyfi z metabolitil, véetné dvou aktivnich, maji
také kratky poloc¢as vyluCovani 1 az 3 hodiny. Jeden metabolit, 3'-hydroxy-4'-
methoxydiklofenak, md& mnohem del§i polocas vyluCovani. AvSak tento metabolit je
farmakologicky net¢inny.

Asi 60% podané davky je vylou¢eno moci jako glukuronid konjugat intaktni molekuly a jako
metabolity, z nichZ je vétSina rovnéz konvertovana na glukuronid konjugat. Méné nez 1% je
vylouc¢eno v nezménéné formé. Zbytek davky je vyloucen ve formé metabolit zlu¢i do
stolice.

Linearita/nelinearita

Absorbované mnozstvi je ptimo umérné podané davce.

Zvldstni populace

Nebyly pozorovany zadné na véku zavislé vyznamné rozdily v absorpci, metabolizmu a
vylucovani lécivé latky. Nicméng, u nckolika starSich pacienti se po 15-minutové
intravenozni infizi objevily plazmatické koncentrace o 50% vyssi, neZz bylo ocekdvano
podle tdaji od mladych zdravych dobrovolniki.

U pacientt s poSkozenim ledvin nelze z kinetiky jednorazové davky usuzovat na kumulaci
nezménéné 1é¢ivé latky, pokud je pouzito obvyklé davkovaci schéma. Pii clearance
kreatininu mens$i nez 10 ml/min. jsou teoretické steady-state plazmatické hladiny
hydroxymetaboliti asi ¢tyfikrat vyS$si nez u zdravych jedincti. Nicméné metabolity jsou
nakonec vylouceny zluci.

U pacientii s chronickou hepatitidou nebo nedekompenzovanou cirh6zou jsou kinetika i




metabolizmus diklofenaku stejné jako u pacientli bez jaterniho onemocnéni.
5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Podle provedenych predklinickych studii akutni a chronické toxicity, genotoxicity, mutagenity
a karcinogenity nepiedstavoval diklofenak u clovéka v doporucenych terapeutickych davkach
zvlastni riziko.

Ve standardnich ptedklinickych testech na zviratech nebyl prokézan teratogenni potencial
diklofenaku u mysi, potkant nebo kraliki.

Diklofenak nema vliv na fertilitu u potkanti obojiho pohlavi. S vyjimkou minimalniho vlivu na
plod pii davce toxické pro samici nebyl ovlivnén pre-, peri- a postnatalni vyvoj mlad’at.
Podani NSAID (v¢etné diklofenaku) inhibovalo ovulaci u kralikd a implantaci a placentaci u
potkanti, a u bfezich potkanti vedlo k pfed¢asnému uzavéru ductus arteriosus.

U potkanti byly davky toxické pro samici spojovany s dystocii, prodlouzenou gestaci,
snizenim fetdlniho pfeziti a intrauterinni vyvojovou retardaci. Mirny u¢inek diklofenaku na
reprodukéni ukazatele a porod stejné tak jako na uzdvér ductus arteriosus in utero je
farmakologickym disledkem této tfidy inhibitorti syntézy prostaglandinii (viz bod 4.3 a 4.6).

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:
Magnesium-stearat, povidon, sachardza, cetylalkohol, koloidni bezvody oxid kiemicity.

Potahové vrstva:
Hypromelosa, oxid titani¢ity (E171), Cerveny oxid Zelezity (E172), makrogol6000,
polysorbat 80, mastek.

6.2. Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3. Doba pouzitelnosti
4 roky
6.4. Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C. Uchovavejte v pivodnim obalu, aby byl ptipravek
chranén pted vlhkosti.

6.5. Druh obalu a obsah baleni

Blistr PVC/Al/papir (bily neprithledny), krabicka.
Velikost baleni:

20, 30, 50 a 100 tablet s prodlouzenym uvoliiovanim

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim
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