SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRiPRAVKU
DICLOFENAC DUO PHARMASWISS 75 mg, tvrdé tobolky s fizenym uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Diclofenacum natricum 25 mg v enterosolventnich peletach
Diclofenacum natricum 50 mg v peletach s prodlouzenym uvoliiovanim
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tobolky.

Popis pfipravku: tvrdé zelatinové tobolky velikosti 2, se spodni casti bezbarvou,
prihlednou, vrchni ¢asti neprithlednou, svétle modrou, na obou ¢éastech oznaceni bilym
potiskem D 75M, obsahujici bilé az krémové pelety

4. KLINICKE UDAJE
4.1. Terapeutické indikace

Piipravek je indikovan k symptomatické 1é¢b¢ u nasledujicich stavi

- zanétlivé a degenerativni choroby pohybového ustroji doprovazené bolesti

- (revmatoidni artritida, ankylozujici spondylitida, artréza, spondylartrdza)

- akutni dnavy zachvat

- mimokloubni revmatismus

- bolestivé stavy a otoky postoperativni a posttraumatické, vetné oblasti Celistni
chirurgie

- Dbolestivé a zanétlivé gynekologické choroby ( napf. adnexitida)

- primarni dysmenorea

4.2. Davkovani a zpisob podani

Dospéli

.Obvykle se uziva 75-150 mg diklofenaku denné t.j. jedna az dvé tobolky. Celkova
denni

davka by nemé¢la piekrocit 150 mg diklofenaku (2 tobolky).

Vyskyt nezadoucich u¢inktt mize byt snizen podavanim nejnizsi a¢inné davky po
nejkrat$i dobu nutnou ke zlep$eni pfiznaku (viz bod 4.4)

Tobolky se uzivaji pfed nebo béhem jidla, celé, nesmi se kousat ani délit a zapiji se
dostatecnym mnoZzstvim tekutiny. UZiti po jidle zpomaluje nastup Géinku piipravku.

Ke zmirnéni noc¢nich bolesti a ranni ztuhlosti se davka uzivé na noc.

Déti a mladistvi
Pripravek Diclofenac Duo PharmaSwiss 75 mg neni uréen détem a mladistvym
vzhledem k obsahu Ié¢ivé latky diklofenak (viz bod. 4.4).

StarSi pacienti
U starSich pacientt je zvySeny vyskyt nezadoucich ucinkt, zejména
gastrointestinalnich, které mohou byt fatalni (viz bod 4.4). Tito pacienti by méli
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zejména na pocatku 1é¢by..
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Doporucena davka 75 mg (1 tableta) denné by se méla uzivat po co nejkratSi dobu
nutnou ke zlepSeni ptiznakt a neméla by se jiz dale zvySovat.

Pacienti s postizenim renalnich a hepatéalnich funkci
jen po co nejkratsi dobu nutnou ke zlepSeni ptiznakt. U téchto pacientl je zapotiebi
velké opatrnosti a ¢astych kontrol ledvinnych a jaternich funkci (viz bod 4.4).

4.3. Kontraindikace

Ptipravek se nesmi uzivat :

- pii precitlivélosti na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku

- pfi aktivnim nebo anamnesticky rekurentnim peptickém viedu/hemoragii ( dvé nebo

vice epizod prokazané ulcerace nebo krvéaceni,

- pii gastrointestinalnim Kkrvaceni nebo perforaci ve vztahu k piedchozi 16¢bé

nesteroidnimi antirevmatiky,

- pokud ptedchozi podéni salicylati nebo jinych inhibitorii syntézy prostaglandinti
vyvolalo nebo zhorSilo astma, urtikarii nebo alergickou rymu

- pti chorobach krvetvorby, porfyrii, hemoragickych diatézach

- pfi zavazném srde¢nim selhani

- v poslednim trimestru gravidity

4.4. Zvlastni upozornéni a zvlastni opatieni pro pouziti

Ptipravek DICLOFENAC DUO PHARMASWISS 75 mg by nemél byt podavan
spolecné¢ s jinymi nesteroidnimi antirevmatiky vcetné selektivnich inhibitora
cyklooxagenazy.

Nezadouci ucinky Ize minimalizovat podavanim nejmensi u¢inné davky po co nejkratsi
dobu nutnou k 1écbé ptiznaki.

U starSich pacientt je zvySeny vyskyt nezadoucich Gc¢inkl, zejména gastrointestinalniho
krvaceni a perforaci, které mohou byt fatalni (viz bod 4.2).

Gastrointestinalni krvaceni, ulcerace a perforace, které mohou byt fatalni, byly hlaseny
u vSech nesteroidnich antirevmatik kdykoli béhem 1é¢by, s varujicimi pfiznaky, ale i bez
nich, 1 bez ptfedchozi anamnézy zdvaznych gastrointestinalnich piihod.

Riziko gastrointestinalniho krvaceni, ulceraci a perforaci stoupa se zvysujici se davkou
pripravku, u pacienti s anamnézou peptického viedu, zejména pokud byl komplikovan
krvacenim nebo perforaci (viz bod 4.3), a u starSich osob. Tito pacienti by méli
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U pacienti se zvySenym rizikem nezadoucich ucinkd, mezi néz patii 1 pacienti
dlouhodobé 1é€eni acetylosalicylovou kyselinou v antiagregacnich davkach nebo jinymi
léky zvysSujicimi gastrointestinalni riziko ( viz dale a bod 4.5), je vhodné zvazit
soucasné podavani protektivnich latek ( napf. misoprostol nebo inhibitory protonové
pumpy).

Pacienti s anamnézou gastrointestindlni toxicity, obzvlasté¢ ve starSim v&ku, musi byt
pouceni, aby vcas hlasili vSechny neobvyklé gastrointestinalni ptiznaky (zejména
gastrointestinalni krvéaceni), pfedevS§im na pocatku 1écby.

Obzvlastni opatrnost je doporucovana u pacientti uzivajicich konkomitantni 1écbu, ktera
by mohla zvySovat riziko ulceraci nebo krvaceni (napf. ordlné podavané
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kortikosteroidy, antikoagulancia jako warfarin, SSRI nebo antikoagulancia jako
kyselina acetylosalicylova (viz bod 4.5).

Pokud se béhem 1écby ptipravkem DICLOFENAC DUO PHARMASWISS 75 mg
objevi gastrointestinalni viedy nebo krvaceni, musi byt 1é¢ba ukoncena.

Nesteroidni  antirevmatika musi byt podavdna s opatrnosti pacientim s
gastrointestinalnimi chorobami v anamnéze ( ulcerativni kolitida, Crohnova choroba),
protoze jejich stav se miize touto 1é¢bou zhorsit (viz bod 4.8).

Je tieba poucit a monitorovat pacienty s anamnezou hypertenze a/nebo mirného az
stfedné tézkého srde¢niho selhani, protoze v souvislosti s 1éébou NSA byly hlaseny
pripady retence tekutin a edému.

Klinické studie a epidemiologické tidaje poukazuji na to, ze podavani nékterych NSA
(obzvlasteé ve vysokych davkach a po dlouhou dobu) mtize souviset s mirnym zvysenim
rizika arterialnich trombotickych piihod (napt. IM nebo ikti1). Neexistuji dostatecné
udaje, které by mohly vyloucit toto riziko pro diklofenak.

Podavani diklofenaku je tfeba peclivé zvazit u pacientll se $patné kompenzovanou
hypertenzi, kongestivnim srdecnim selhanim, ICHS, onemocnénim perifernich tepen
a/nebo cerebrovaskularnim onemocnénim. Obdobné je tfeba zvazovat zahdjeni
dlouhodobé 1é¢by u pacientu s rizikovymi faktory pro kardiovaskularni choroby (napf.
hypertenze, hyperlipidemie, diabetes mellitus, koufeni).

Velmi vzacné byly ve vztahu k 1é¢bé nesteroidnimi antirevmatiky hlaSeny zavazné
kozni reakce, z nichz nékteré byly fatalni, vcetn¢ Stevens-Johnsonova syndromu a
toxické epidermalni nekrolyzy (viz bod 4.8). Témito reakcemi jsou nejvice ohrozeni
pacienti na pocatku 1écby, zacatek reakce se nejcastéji objevuje béhem prvniho mésice
1éCby.

Ptipravek DICLOFENAC DUO PHARMASWISS 75 mg musi byt vysazen pii prvnich
znamkach vyskytu vyrazky, slizni¢nich 1ézi nebo jakychkoli jinych piiznakt
hypersensitivity.

Pti dlouhodobém uzivani je tfeba pravidelné kontrolovat jaterni a rendlni funkce, krevni
obraz, koagula¢ni faktory a provadét test na okultni krvaceni. Pokud je diklofenak
podavan bezprosttedné po chirurgickém zakroku, je sledovani renalnich funkci naprosto
nezbytné.

Béhem lécby se nesmi konzumovat alkohol.

Pouzivani diklofenaku muize poskodit Zenskou fertilitu a neni doporuceno u Zen, které
se snazi otéhotnét. Poskozeni je reverzibilni a odezni po ukonceni terapie.

Me¢lo by byt zvazeno pieruseni podavani diklofenaku u Zen, které maji problémy

s pocetim nebo které jsou vySetfovany pro infertilitu.

Piipravek Diclofenac Duo PharmaSwiss 75 mg neni urCen détem a mladistvym
vzhledem k mnozstvi 1é¢ivé latky diklofenak obsazené v jedne tobolce.

Jedna tobolka obsahuje 5,4 mg sodiku a propylenglykol 1 mg.
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4.5. Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Soucasné uzivani diklofenaku a ostatnich 1¢kti se mize navzdjem ovliviiovat.
Diklofenak miize zvySovat:

- plasmatickou hladinu digoxinu a lithia

- nefrotoxicitu cyclosporinu

- ucinek kalium Setficich diuretik ( hladina kalia musi byt monitorovéana)

Nepodavejte zadny protizanétlivy nesteroidni ptipravek 24 hodin pied a bezprosttedné
po aplikaci methotrexatu - muze dojit ke zvySeni koncentrace methotrexatu v krvi a k
zesileni jeho toxicity.

Diklofenak sniZuje :
- ucinnost furosemidu a ostatnich klickovych diuretik
- Ucinnost antihypertenziv

Neni u¢elné kombinovat diklofenak s kyselinou acetylosalicylovou. Terapeuticky efekt
se nezvysi, protoZze dochazi ke sniZeni koncentrace obou latek, vyskyt neZadoucich
ucinki vSak stoupa.

Dle vysledku klinickych studii neovliviiuje diklofenak t¢innost peroralnich antidiabetik,
piesto je tfeba opatrnosti pii jejich sou¢asném podavani a jsou doporuceny pravidelné
kontroly uc¢innosti téchto 1ékii.

Utinek antikoagulancii, napf. warfarinu, miZe byt zvySen sou¢asnym podavanim
nesteroidnich antirevmatik (viz bod 4.4).

Soucasné podavani antiagregacnich latek nebo SSRI zvysuje riziko gastrointestinalniho
krvéceni (viz bod 4.4).

Kortikoidy zvysuji riziko gastrointestinalnich ulceraci a krvaceni (viz bod 4.4).
4.6. Téhotenstvi a kojeni

Inhibice syntézy prostaglandinit muZe neptiznivé ovlivitovat téhotenstvi nebo vyvoj
embrya nebo plodu. Udaje z epidemiologickych studii ukazuji na zvy3ené riziko
potratu, malformaci srdce a gastroschizy po uZzivani inhibitori prostaglandinti na
zacatku téhotenstvi. Absolutni riziko kardiovaskularnich malformaci bylo zvySené z
méné nez 1% na piiblizné 1,5%. Riziko se zvySuje s davkou a délkou terapie. U zvitat
podavani inhibitorti syntézy prostaglandinti ukézalo zvySeni pre- a post-implanta¢nich
ztrat a embryo-fetalni letalitu. Navic u zvifat, ktera dostavala v obdobi organogenezy
inhibitory syntézy prostaglandinii, byla popsana zvySena incidence riznych malformaci
véetné kardiovaskularnich. Pokud to neni nevyhnutelné, diklofenak se neméa podavat v
obdobi prvniho a druhého trimestru t€¢hotenstvi. Pokud diklofenak uzivéa zena, ktera se
snazi otéhotnét nebo v priub&hu prvniho a druhého trimestru gravidity, mé uzivat nizké
davky a lécba ma byt co nejkratsi.

V pribéhu tretiho trimestru gravidity mohou vSechny inhibitory prostaglandind vystavit
plod

e kardiovaskularni toxicité¢ (s pfedCasnym uzavérem ductus arteriosus a plicni

hypertenzi)

e rendlni dysfunkci, kter& muze progredovat do poSkozeni ledvin s oligo-
hydramnionem
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a matku a plod na konci t€hotenstvi
e moznému prodlouZeni doby krvécivosti
e antiagrega¢nimu ucinku, ktery se mtize objevit po velmi nizkych davkach

e inhibici dé€loznich kontrakei vyustujici do opozdéného nebo prodlouzeného
porodu

V dusledku toho je diklofenak kontraindikovan v prubé&hu tietiho semestru gravidity.

Malé mnozstvi diklofenaku se vylucuje do matetského mléka a proto se piipravek
DICLOFENA DUO PHARMASWISS 75 mg mize u kojicich matek podat jen v
nevyhnutelnych ptipadech. Jeho ucinky na kojence nebyly studovany.

4.7. Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Diklofenak miize ovliviiovat ¢innost vyzadujici zvySenou pozornost. Pokud pacient
léceny diklofenakem pocituje zavrat’ a Gnavu, nemél by fidit motorové vozidlo nebo
obsluhovat stroje.

4.8. Nezadouci ucinky

NejcCastéji pozorované nezadouci ucinky jsou gastrointestindlni. Mohou se objevit
peptické viedy, perforace nebo gastrointestindlni krvaceni, n¢kdy fatdlni, zejména u
starSich osob (viz bod 4.4). Po 1é&€bé byly pozorovana také nauzea, zvraceni, prijem,
flatulence, zacpa, dyspepsie, abdominalni bolesti, meléna, hematemeza, ulcerativni
stomatitida, exacerbace kolitidy a Crohnovy choroby (viz bod 4.4). Mén¢ cCasto byla
pozorovéana gastritida.

V souvislosti s 1é¢bou nesteroidnimi antirevmatiky byly hlaSeny otoky, hypertenze a
srde¢ni selhani.

Velmi vzacné byly pozorovany kozni bulozni reakce vcéetné Stevens-Johnsonova
syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy.

Klinické studie a epidemiologické udaje poukazuji na to, ze poddvani nékterych NSA
(obzvlaste ve vysokych davkach a po dlouhou dobu) muiZze souviset s mirnym zvysenim
rizika arterialnich trombotickych ptihod (napt. IM nebo iktd) (viz 4.4).

Gastrointestinalni poruchy

Méng¢ ¢asté:  >1/1000 a<1/100

Epigastrickd bolest, nauzea, zvraceni, prijem, kiece v bfise, dyspepsie, flatulence,
nechutenstvi.

Vzacne: >1/10.000 a <1/1000

Gastrointestinalni krvaceni, hemateméza, melena, krvavy prijem, pepticky vied s nebo
bez krvaceni nebo perforaci.

Velmi vzacneé: <1/10.000, v¢etné ojedin€lych hlaseni

Aftézni stomatitida, glositida, poSkozeni jicnu, onemocnéni tlustého stieva jako
nespecifickd hemoragicka kolitida, exacerbace ulcerativni kolitidy anebo Crohnovy
proktokolitidy; zacpa, pankreatitida.

Poruchy nervového systému
Méné dasté:  >1/1000 a<1/100
Bolesti hlavy, zavraté.
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Vzacne: >1/10.000 a <1/1000
Ospalost i nespavost.
Velmi vzacneé: <1/10.000, v¢etné ojedin€lych hlaseni

Poruchy smyslového vnimani v€etné parestézii, poruchy paméti, dezorientace,
nespavost, drazdivost, kiece, deprese, uzkost, tézké sny, ties a psychotické reakce,
asepticka meningitida.

Oc¢ni poruchy Smyslové organy
Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Poruchy zraku (rozmazané vidéni, diplopie)

Usni poruchy
Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Porucha sluchu, tinitus,

Celkové a jinde nezafazené poruchy a lokalni reakce po podani
Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Poruchy chuti

Poruchy ktize a podkozi

Mén¢ ¢asté:  >1/1000 a<1/100

Exantémy.

Vzacne: >1/10.000 a <1/1000

Urtikarie.

Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni

Bulozni erupce, ekzém, erythema multiforme, Stevens-Johnsontuv syndrom, Lyellav
syndrom (akutni toxicka epidermolyza), erytrodermie (exfoliativni dermatitis), ztrata
vlasi, fotosenzitivita, purpura.

Poruchy ledvin a mocovych cest

Vzacne: >1/10.000 a <1/1000

Edém.

Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni

Akutni selhani ledvin, hematurie, proteinurie, intersticialni nefritida, nefroticky
syndrom, papilarni nekréza.

Poruchy jater a Zlu€ovych cest

Méné Casté:  >1/1000 a<1/100

Zvyseni enzymi sérové aminotransferazy.

Vzacne: >1/10.000 a <1/1000

Hepatitida s nebo bez Zloutenky.

Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Fulminantni hepatitida.

Poruchy krve a lymfatického systému

Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni

Trombocytopenie, leukopenie, hemolytickd anémie, sekundarni anémie v dasledku
krvéceni, aplasticka anémie, agranulocytoza.
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Srde¢ni poruchy
Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Palpitace, bolest na hrudi, méstnavé srde¢ni selhani.

Cévni poruchy
Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Hypertenze,vaskulitida,

Poruchy imunitniho systému
Vzacne: >1/10.000 a <1/1000
Anafylaktickd a anafylaktoidni systémova reakce vcetné hypotenze.

Respira¢ni, hrudni a mediastinalni poruchy

Vzacne: >1/10.000 a <1/1000

Hypersenzitivni reakce jako astma

Velmi vzacne: <1/10.000, véetné ojedinélych hlaseni
Pneumonie

4.9. Predavkovani

Priznaky predavkovani se vyvijeji postupné od gastrointestinalnich symptomu (
nevolnost, zvraceni, bolesti bficha, krvaceni) po nervové ( zavraté, bolesti hlavy,
hyperventilace, dezorientace, u mladych pacienti dokonce klonické kiece). Terapie je
symptomaticka.

Utinnost dialyzy nebo hemoperfuze je vzhledem k silné vazbé na plasmatické bilkoviny
nizka.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
Farmakoterapeutickd skupina: nesteroidni antirevmatika
ATC kod: MO1ABO05

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Diklofenak je derivat kyseliny fenyloctové. Ma protizanétlivé, analgetické,
antipyretické a antiagregacni ucinky, které jsou zpusobeny potlatenim syntézy
prostaglandini ( inhibice cyklooxygendzy, kterd se ucastni pii tvorbé prekursort
prostaglandind a tromboxant z kyseliny arachidonové ).

Diklofenak vykazuje rychly analgeticky efekt v 1é¢bé primarni dysmenorey.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce a metabolizmus: po poziti je diklofenak kompletné absorbovan distalné od
Zaludku. Jeho plazmatickad koncentrace je timérna podané davce. V synovialni tekutiné
dosahuje nejvyssi koncentrace 0 2-4 hodiny pozdéji nez v plazmé a zUstava vyssi nez
v plazmé po dobu 12 hodin. Asi polovina perordlné¢ podaného mnozstvi ucinné latky je
metabolizovana v jatrech

(first pass effect ). Pii srovnani parenteralni a peroralni aplikace je systémové vyuziti
peroralné podaného diklofenaku asi 50%. Diklofenak se vaZze na plazmatické bilkoviny
v 99,7 %

( hlavné albumin ). Plazmaticky polocas eliminace diklofenaku ze synovialni tekutiny je
3-6 hodin.

Eliminace: asi 60 -70 % podané davky je vylouceno ledvinami ve formé inaktivnich
metabolitl, minimalné ve formé aktivnich metabolitd; Asi 30% podané davky je
eliminovano stolici z toho méné nez 1 % je eliminovano v nezménéné forme.
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Absorpce, metabolismus a eliminace nezavisi na véku. Je-li dodrZzeno davkovani,
diklofenak se nekumuluje v organismu ani pti poruse renalnich ¢i jaternich funkci.

5.3. Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Bezpecnost ptipravku je ovétena dlouhodobym pouzivanim v klinické praxi.

Akutni toxicita : LD 50 u mysi je 390 mg/kg, u potkanu 150 mg/kg

Chronicka toxicita, kancerogenita, genotoxicita, reprodukéni toxicita

Studie mutagenicity, karcinogenicity: v provedenych studiich nevykazoval diklofenak
zadné mutagenni, karcinogenni nebo teratogenni plisobeni.

Nezadouci u¢inky, které nebyly zaznamenany v klinickych studiich, aviak vyskytly se
vV pokusech na zvifatech po expozici podobné klinické expozici, a pravdépodobné
dualezité pro klinické pouziti, byly nasledujici:

Dlouhodobé podéavani inhibitort syntézy prostaglandini ukazalo u pokusnych zvifat
zvyseni pre- a post-implantacnich ztrat a embryo-fetalni letalitu. Navic u zvitat, ktera
dostavala v obdobi organogenezy inhibitory syntézy prostaglandinti, byla popséna
zvysena incidence rtiznych malformaci v¢etné kardiovaskularnich.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Enterosolventni pelety: mikrokrystalicka celulosa, povidon 25,koloidni bezvody oxid
kfemicity,kopolymer kyseliny methakrylové a methylmethakrylatu 1:1, propylenglykol,
mastek

Pelety s prodlouzenym uvoliiovanim: mikrokrystalicka celulosa, povidon 25,koloidni
bezvody oxid kfemidity, granulat kopolymeru typu RL, triethyl-citrat, mastek

6.2. Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3. Doba pouzitelnosti
3 roky

6.4. Zvlastni opati'eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

Uchovéavejte v puvodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem a vlhkosti.
6.5. Druh obalu a velikost baleni

Bily, neprihledny PVC/PVDC/AL blistr, krabicka
Velikost baleni: 30 tobolek

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim
Zadné zvlastni poZzadavky.

7. DRZITEL RO;HODNUTi O REGISTRACI 5
PHARMASWISS Ceska republika s.r.o., Jankovcova 1569/2c, Praha 7, Ceska republika
8. REGISTRACNI CiSLO

29/967/95-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE
6.12.1995/ 30.5.2007
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10. DATUM REVIZE TEXTU
4.3.2009
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