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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

MAJAMIL prolongatum, 100 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 tabletka zawiera 100 mg diklofenaku sodowego (Diclofenacum natvicum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki o przedtuzonym uwalnianiu.

Pomaranczowe, okragte, dwuwypukte z lekko chropowata powierzchnia tabletki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Diklofenak jest stosowany jako lek przeciwzapalny i przeciwbdlowy w leczeniu nastgpujacych ostrych
1 przewleklych stanéw chorobowych:

° reumatoidalne zapalenie stawdw,

o zesztywniajace zapalenie stawow kregostupa,

° choroba zwyrodnieniowa stawow,

° zespoty bolowe tkanek migkkich (zapalenie migsni, wigzadet, powiezi, kaletek maziowych,

pochewek sciegnistych).
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawki diklofenaku nalezy ustala¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta w zaleznosci od skutecznosci
terapeutycznej i wystepowania dziatan niepozadanych.
Przyjmowanie leku w najmniejszej skutecznej dawce przez najkrétszy okres konieczny do tagodzenia

objawow zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.4).

Produkt do stosowania doustnego. Tabletki nalezy potyka¢ w catosci popijajac woda. Zaleca si¢
przyjmowanie produktu podczas lub bezposrednio po positku.

Zwykle zaleca si¢ nastgpujace dawkowanie:

Dorosli
100 mg (1 tabletka) na dobe.

Dzieci
Produkt jest przeciwwskazany do stosowania u dzieci.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na diklofenak sodowy lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza.



Nadwrazliwos¢ na inne niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), przebiegajaca z objawami takimi
jak: astma, polipy nosa, obrzek naczynioruchowy lub pokrzywka.

Czynna choroba wrzodowa Zotadka i (lub) dwunastnicy, krwawienia z przewodu pokarmowego lub
perforacje.

Perforacja i krwawienie z przewodu pokarmowego zwiazane z terapia lekami z grupy niesteroidowych
lekow przeciwzapalnych w wywiadzie.

Cigzka niewydolno$¢ watroby, nerek lub serca (patrz punkt 4.4).
Ostatni trymestr ciazy.
4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Przyjmowanie produktu w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrétszy okres konieczny do
fagodzenia objawdw zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.2 oraz wptyw na
przewod pokarmowy i uktad krazenia).

Nalezy unika¢ stosowania produktu z innymi niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, w tym takze
selektywnymi inhibitorami cyklooksygenazy-2 (patrz punkt 4.5).

Pacjenci w podeszlym wieku

U pacjentéw w podesztym wieku wystepuje wigksze ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych w
trakcie leczenia produktami z grupy NLPZ, w szczegolnosci zwiazane z krwawieniem z przewodu
pokarmowego lub perforacja (mogace prowadzi¢ nawet do zgonu).

Wphyw na przewod pokarmowy

Pacjenci z zaburzeniami zotadkowo-jelitowymi lub z chorobami przewodu pokarmowego w
wywiadzie (np. z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego, choroba Lesniowskiego-Crohna) powinni
by¢ monitorowani ze wzgledu na mozliwos¢ zaostrzenia choroby oraz wystapienia zaburzen
dotyczacych przewodu pokarmowego, zwilaszcza krwawienia (patrz punkt 4.8).

Pacjenci, u ktérych stwierdzono dziatanie toksyczne spowodowane produktami z grupy NLPZ
(szczegoblnie pacjenci w podesztym wieku) powinni zgtasza¢ wszelkie nietypowe objawy dotyczace
jamy brzusznej (ze szczegdlnym uwzglednieniem krwawienia z przewodu pokarmowego) zwtaszcza
w trakcie poczatkowego etapu leczenia. Nalezy zachowac¢ ostroznos$¢ w przypadku pacjentéw
przyjmujacych réwnoczesnie leki mogace zwigkszy¢ ryzyko owrzodzenia lub krwawienia (takie jak
doustne kortykosteroidy), leki przeciwzakrzepowe (takie jak warfaryna), selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny, badz leki hamujace dziatanie ptytek (takie jak kwas
acetylosalicylowy).

Podobnie jak w przypadku innych niesteroidowych lekow przeciwzapalnych, istnieja doniesienia o
wystepowaniu krwawien z przewodu pokarmowego ktére moga zakonczy¢ si¢ Smiercia, (czesto
objawiajace si¢ krwawymi wymiotami i smotowatymi stolcami), owrzodzen i (lub) perforacji
przewodu pokarmowego (w niektorych przypadkach zakonczonych zgonem). Tego typu dziatania
niepozadane moga wystapi¢ w kazdym momencie leczenia diklofenakiem, niezaleznie od objawow
ostrzegawczych lub cigzkich zaburzen przewodu pokarmowego w wywiadzie. W przypadku
wystapienia krwawienia z przewodu pokarmowego lub owrzodzenia nalezy produkt odstawic.

U pacjentéw z owrzodzeniem przewodu pokarmowego w wywiadzie (w szczegélnosci z
komplikacjami w postaci krwotoku lub perforacji), podobnie jak u pacjentow w podesztym wieku,
ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego lub perforacji zwigksza si¢ wraz ze zwigkszeniem

dawki leku. W przypadku takich pacjentow, jak rowniez pacjentow wymagajacych rownoczesnego
przyjmowania matych dawek kwasu acetylosalicylowego, badz innych lekow zwigkszajacych ryzyko
uszkodzenia przewodu pokarmowego leczenie nalezy rozpocza¢ od najmniejszej dostgpnej dawki ;
leku. Nalezy roéwniez rozwazy¢ zastosowanie terapii taczonej z uzyciem produktdw dziatajacych



ochronnie w stosunku do btony sluzowej zotadka (np. mizoprostolu lub inhibitor6w pompy
protonowe;j).

Pacjenci z niewydolnosciq watroby
Pacjenci z niewydolnoscia watroby powinni by¢ $cisle monitorowani.

Reakcje nadwrazliwosci
Podczas leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi moga wystepowac ciezkie, zagrazajace
zyciu reakcje nadwrazliwosci (takie jak reakcje anafilaktyczne i rzekomoanafilaktyczne), nawet wtedy

gdy produkt nie byt wczesniej stosowany (patrz punkt 4.8).

Podobnie jak inne niesteroidowe leki przeciwzapalne diklofenak moze maskowac objawy istniejacej
choroby zakazne;j.

Wplyw na czynnosé¢ nerek

Pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek, serca i watroby oraz pacjentow w podesztym wieku
nalezy $cisle monitorowaé, ze wzgledu no to, ze NLPZ moga pogarszaé czynno$¢ nerek. U tych
pacjentéw nalezy stosowa¢ najmniejsza skuteczng dawke leku.

W zwiazku z wptywem prostaglandyn na przeplyw krwi przez nerki, szczegdlna uwage nalezy
zwroci¢ na pacjentéw z zaburzeniami czynnosci serca i nerek, na pacjentow przyjmujacych leki
moczopegdne oraz pacjentéw z nadmierng utrata plynu pozakomorkowego o réznej etiologii, np. w
fazie okoto- lub pooperacyjnej po wigkszych operacjach chirurgicznych. W takich przypadkach, w
czasie stosowania produktu zaleca si¢ monitorowanie czynnosci nerek. Odstawienie leku zwykle
powoduje powr6t do stanu sprzed podania produktu.

Wplyw na czynnosé watroby

Nalezy przerwaé stosowanie produktu jesli nieprawidtowe wyniki badan czynnosciowych watroby
utrzymuja si¢ lub ulegaja pogorszeniu oraz gdy wystapia kliniczne oznaki albo objawy wskazujace na
chorobe watroby, czy tez wystapia inne objawy (np. eozynofilia, wysypka itp.). Zapalenie watroby
moze wystapi¢ nie poprzedzone objawami prodromalnymi.

Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ stosujac diklofenak u pacjentow z porfirig watrobowa, poniewaz moze
on wywotaé nasilenie objawdw choroby.

Wphw na wskazniki hematologiczne

W trakcie dlugotrwatego leczenie produktem leczniczym, podobnie jak w przypadku stosowania
innych niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ), zaleca si¢ kontrolowanie wskaznikow
hematologicznych.

Tak jak inne niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), produkt leczniczy moze, przemijajaco
hamowa¢ agregacje ptytek krwi. Pacjenci z zaburzeniami hemostazy powinni by¢ dokfadnie
kontrolowani.

Leczenie diugotrwale

U wszystkich pacjentdw, ktorzy przyjmuja dtugotrwale niesteroidowe leki przeciwzapalne nalezy
monitorowa¢ czynnos¢ nerek, czynnos¢ watroby (poprzez oceng aktywnosci enzymow watrobowych)
oraz liczbe krwinek. Jest to szczegdlnie wazne u pacjentow w podesztym wieku.

Astma w wywiadzie

U pacjentow z astma, sezonowym alergicznym niezytem nosa, obrzekiem btony $luzowej nosa,

(np. polipy nosa), przewlekla obturacyjna choroba ptuc lub przewlektymi zakazeniami uktadu
oddechowego (szczegdlnie gdy maja objawy podobne do objawow alergicznego niezytu nosa) czesciej
niz u innych pacjentéw wystepuja zaostrzenia astmy w wyniku zastosowania NLPZ (astma wywotana
podaniem lekow przeciwbdlowych), obrzek Quinckego lub pokrzywka. W zwiazku z tym u tych
pacjentow zaleca si¢ szczegdlng ostroznos¢ (nalezy umozliwic szybki dostep do pomocy lekarskiej).
Szczegdlne $rodki ostroznosci nalezy zachowac u pacjentow uczulonych na inne substancje, np.

z odczynami skornymi, swiadem lub pokrzywka.



Wphw na uktad krqzenia i naczynia mozgowe

Pacjentow z nadcisnieniem tetniczym w wywiadzie lub fagodna do umiarkowanej zastoinowa
niewydolnoscia serca, z zatrzymaniem ptyndw i z obrzgkami nalezy odpowiednio kontrolowac i
wydawac wlasciwe zalecenia. Zatrzymanie ptyndw i obrzeki byly zglaszane w zwiazku z leczeniem
NLPZ.

Z badan klinicznych i danych epidemiologicznych wynika, ze przyjmowanie niektérych
niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (szczegdlnie dtugotrwale w duzych dawkach) jest zwiazane
z niewielkim zwigkszeniem ryzyka zatoréw tetnic (np. zawat serca lub udar). Dane te sa
niewystarczajace, aby wykluczy¢ takie ryzyko w przypadku przyjmowania diklofenaku.

Pacjenci z niekontrolowanym nadcisnieniem tetniczym, zastoinowa niewydolnoscia serca, choroba
niedokrwienna serca, chorobg tetnic obwodowych lub choroba naczyn mézgu powinni by¢ leczeni
diklofenakiem bardzo rozwaznie. Podobna rozwagge nalezy zachowa¢ przed rozpoczgciem
dhugotrwatego leczenia pacjentdw z czynnikami ryzyka chorob uktadu krazenia (np. nadcisnienie
tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu).

Wplyw na skore

Podczas leczenia niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi, w tym diklofenakiem, moga
wystepowac ciezkie reakcje skorne (niekiedy zakonczone zgonem) obejmujace ztuszczajace zapalenie
skory, zespot Stevensa-Johnsona oraz martwice toksyczno-rozptywna naskorka (patrz punkt 4.8).
Pacjenci sa narazeni w najwigkszym stopniu na wystapienie takich reakcji w trakcie poczatkowego
etapu leczenia - w wigkszosci przypadkow podczas pierwszego miesiaca leczenia. Stosowanie
diklofenaku nalezy zaprzesta¢ w przypadku zauwazenia wysypki skornej, uszkodzenia bton
sluzowych lub jakichkolwiek symptomdéw nadwrazliwosci na lek oraz uwaznie obserwowac pacjenta.

U pacjentow z liszajem rumieniowatym uktadowym oraz z chorobami tkanki tacznej moze zwigkszy¢
si¢ ryzyko wystapienia aseptycznego zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych (patrz punkt 4.8).

Wplyw na plodnosc

Stosowanie diklofenaku moze niekorzystnie wptywaé na ptodnos¢ u kobiet i nie jest ono zalecane u
kobiet, ktore planuja zajscie w ciaze. W przypadku kobiet, ktére maja trudnosci z zajsciem w ciaze,
lub ktére sa poddawane badaniom w zwiazku z nieptodnoscia, nalezy rozwazy¢ zakonczenie
stosowania diklofenaku.

Tabletki o przedtuzonym dziataniu MAJAMIL prolongatum, 100 mg zawieraja zotcien pomaranczowa
(E 110), ktéra moze powodowac reakcje alergiczne.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Lit i digoksyna
Diklofenak moze zwigksza¢ stezenie litu i digoksyny w osoczu.

Leki przeciwzakrzepowe

Chociaz w badaniach klinicznych nie obserwowano, aby diklofenak wptywat na dziatanie lekéw
przeciwzakrzepowych, to istnieja pojedyncze doniesienia o zwigkszonym ryzyku wystapienia
krwotoku podczas skojarzonego stosowania diklofenaku i lekéw przeciwzakrzepowych. Niemniej nie
jest wymagana zmiana dawkowania leku przeciwzakrzepowego, jednak pacjentdw tych nalezy scisle
monitorowac. Podobnie jak w przypadku innych niesteroidowych lekow przeciwzapalnych,
diklofenak stosowany w wysokich dawkach moze odwracalnie hamowac¢ agregacje ptytek krwi.

Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny:
Jednoczesne stosowanie NLPZ i selektywnych inhibitorow wychwytu zwrotnego serotoniny moze
zwigkszy¢ ryzyko krwawien z przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4)



Leki przeciwcukrzycowe

Badania kliniczne wykazaly, ze diklofenak mozna podawa¢ jednoczesnie z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi bez wptywu na ich skutecznos¢. W pojedynczych przypadkach obserwowano
jednak, ze w trakcie stosowania diklofenaku wystepowaty reakcje zaréwno w postaci hipoglikemii jak
1 hiperglikemii, powodujac konieczno$¢ zmiany dawkowania lekow przeciwcukrzycowych.

Metotreksat
Odnotowano przypadki cigzkiej toksycznosci podczas stosowania metotreksatu i niesteroidowych

lekéw przeciwzapalnych w przeciagu 24 godzin. Ta interakcja wynika posrednio z kumulacji
metotreksatu spowodowanej uposledzonym wydalaniem przez nerki w obecnosci NLPZ.

Chinolony przeciwbakteryjne

Odnotowano przypadki wystapienia drgawek, ktore mogly by¢ spowodowane interakcja pomigdzy
chinolonami a NLPZ. Drgawki takie moga wystapi¢ zaréwno u pacjentow, u ktérych padaczka lub
drgawki kiedykolwiek wczesniej nie wystepowaly, jak i u pacjentéw z tymi schorzeniami w
wywiadzie. Z tego powodu nalezy zachowac ostroznos¢ przepisujac chinolony pacjentom stosujacym
niesteroidowe leki przeciwzapalne.

Inne niesteroidowe leki przeciwzapalne, w tym wybiorcze inhibitory cyklooksygenazy-2 oraz
kortykosteroidy

Jednoczesne podawanie diklofenaku i kwasu acetylosalicylowego lub kortykosteroidéw moze
zwieksza¢ ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego lub owrzodzenia. Nalezy unikaé
jednoczesnego stosowania dwoch lub wigcej NLPZ (patrz punkt 4.4).

Leki hamujqce czynnosc¢ plytek krwi i wybiorcze inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
[stnieje zwigkszone ryzyko wystapienia krwawienia z przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

Leki moczopedne

Podobnie jak inne NLPZ, diklofenak moze zmniejsza¢ skutecznos¢ lekéw moczopednych. Ponadto
skojarzone leczenie z lekami moczopednymi oszczedzajacymi potas moze si¢ wigzac ze zwigkszeniem
stezenia potasu w surowicy krwi i dlatego nalezy je regularnie kontrolowac.

Glikozydy nasercowe

Jednoczesne stosowanie glikozydow nasercowych i NLPZ moze powodowaé zaostrzenie
niewydolnosci serca, zmniejszy¢ wspotczynnik filtracji kiebuszkowej (GFR) i zwigkszy¢ stezenie
glikozydow w osoczu.

Mifepryston
Ze wzgledu na to, ze niesteroidowe leki przeciwzapalne moga zmniejszaé skuteczno$é mifeprystonu
nalezy je podawac nie wczesniej niz 8-12 dni po zakonczeniu stosowania mifeprystonu.

Leki przeciwnadcisnieniowe

Jednoczesne stosowanie NLPZ i lekow przeciwnadcisnieniowych (np. leki beta-adrenolityczne, inhibitory
ACE, leki moczopedne) moze powodowac zmniejszenie dziatania przeciwnadcisnieniowego z powodu
hamowania syntezy prostaglandyn o dziataniu rozszerzajacym naczynia.

U niektorych pacjentéw z zaburzona czynnoscia nerek (np. pacjenci odwodnieni lub w podesztym
wieku) jednoczesne stosowanie niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) z inhibitorami ACE
lub antagonistami angiotensyny Il moze spowodowac dalsze pogorszenie czynnosci nerek, az do ostrej
niewydolnosci nerek (zwykle odwracalnej). Z tego wzgledu nalezy zachowa¢ ostroznos¢ podczas
stosowania leczenia skojarzonego, zwlaszcza u pacjentdéw w podesztym wieku. Pacjentdw tych nalezy
odpowiednio nawadnia¢ oraz $cisle monitorowa¢ czynnos¢ nerek na poczatku leczenia oraz okresowo

w trakcie trwania kuracji.

Cyklosporyna i takrolimus
Odnotowano przypadki dziatania nefrotoksycznego podczas skojarzonego stosowania cyklosporyny i
NLPZ, w tym diklofenaku. Mozliwe jest takze zwigkszenie ryzyka wystapienia dziatania



nefrotoksycznego podczas jednoczesnego stosowania NLPZ z takrolimusem. Dziatanie
nefrotoksyczne moze si¢ zwigkszac poprzez dziatanie za posrednictwem prostaglandyn nerkowych.

4.6 Cigzailaktacja

Ciqza

Hamowanie syntezy prostaglandyn moze negatywnie wptywac na przebieg ciazy i (lub) rozwoj
zarodka lub ptodu. Dane pochodzace z badan epidemiologicznych wskazuja na zwigkszone ryzyko
poronienia oraz wystgpowania wad serca oraz wad przewodu pokarmowego zwiazane ze stosowaniem
inhibitoréw syntezy prostaglandyn we wczesnych tygodniach ciazy.

Bezwzgledne ryzyko wystepowania wad uktadu sercowo-naczyniowego zwigkszato si¢ w tych
badaniach z wartosci <1% do wartosci prawie 1,5%. Prawdopodobnie ryzyko wystgpowania
powyzszych wad wrodzonych zwigksza si¢ wraz ze stosowaniem wigkszych dawek leku a takze wraz
z wydiuzaniem okresu terapii.

U zwierzat dawka $miertelna dla ptodu byta wieksza niz dawki stosowane klinicznie. U zwierzat,
ktéorym podawano inhibitory syntezy prostaglandyn w okresie organogenezy obserwowano
zwigkszong czgstos¢ wystepowania réznych wad wrodzonych, w tym wad uktadu sercowo-
naczyniowego.

Nalezy unika¢ stosowania diklofenaku u kobiet podczas pierwszych dwoch trymestrow ciazy.

W koncowych trzech miesiacach ciazy wszystkie inhibitory syntezy prostaglandyn moga wplywac u

ptodu uszkadzajaco na:
e uklad krazenia (nadcisnienie ptucne z przedwczesnym zamknieciem przewodu tetniczego

Botalla),
e nerki (co moze prowadzi¢ do rozwoju niewydolnosci nerek z matlowodziem).

Wszystkie inhibitory syntezy prostaglandyn podawane kobietom w trzecim trymestrze ciazy moga:
e powodowaé wydtuzenie czasu krwawienia zarowno u matek jak i u noworodkow oraz
dziatanie antyagregacyjne, nawet po zastosowaniu bardzo matych dawek leku,
e hamowac kurczliwos¢ macicy. Taki wplyw na macicg zwigzany byt ze zwigkszona czgstoscia
wystgpowania dystocji i opéznionego porodu u zwierzat.

W zwiazku z tym diklofenak jest przeciwwskazany w ostatnim trymestrze ciazy.

Laktacja
Tak jak inne NLPZ diklofenak przenika do mleka kobiet karmiacych piersia w niewielkich ilosciach.

Z tego wzgledu produkt leczniczy nie powinien by¢ podawany kobietom karmiacym piersia w celu
uniknigcia wystapienia dziatan niepozadanych u dziecka.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Pacjenci, u ktorych wystapia zawroty gtowy, sennos¢, zmeczenie lub zaburzenia widzenia powinni
zaprzesta¢ kierowania pojazdami lub obstugiwania urzadzenh mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

Czgsto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych okresla si¢ nastepujaco:

Czesto (>1/100 do <1/10)

Niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100)

Rzadko (>1/10 000 do <1/1 000)

Bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czestos¢ nie moze zosta¢ okreslona na podstawie dostgpnych

danych).



Zaburzenia Zolqdka i jelit:

Czesto: bdle nadbrzusza, nudnosci, wymioty, biegunka, kurczowe bole brzucha, niestrawnosé,
wzdecia, utrata apetytu.

Rzadko: zapalenie zotadka, krwawienia z przewodu pokarmowego (krwawe wymioty, smotowate
stolce, krwawe biegunki), owrzodzenie zotadka lub jelit z krwawieniem lub bez krwawienia czy
perforacji (moga miec czasami cigzki przebieg, zwlaszcza u pacjentdw w podesztym wieku) (patrz punkt
4.4).

Bardzo rzadko. aftowe zapalenie btony sluzowej jamy ustnej, zapalenie jezyka, zmiany w obregbie
blony sluzowej przetyku, zaburzenia dolnego odcinka jelita grubego (np. niespecyficzne krwotoczne
zapalenie okreznicy i zaostrzenie wrzodziejacego zapalenia okreznicy lub choroby Cohna,
uszkodzenie okreznicy, zwezenie jelit), zapalenie trzustki, zaparcia.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Czesto: bole 1 zawroty glowy.

Rzadko: sennosé, uczucie nadmiernego zmeczenia.

Bardzo rzadko: zaburzenia czucia, parestezje, zaburzenia pamieci, drgawki, , lek, omamy, , niepokdj, ,
drzenia, zaburzenia psychotyczne, jalowe zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych (zwilaszcza u
pacjentdow z chorobami autoimmunologicznymi, np. z liszajem rumieniowatym uktadowym oraz z
chorobami tkanki tacznej), z objawami takimi jak goraczka, sztywnos¢ karku, bl glowy, nudnosci i
wymioty, udar naczyniowy mozgu.

Zaburzenia psychiczne
Bardzo rzadko: dezorientacja, depresja, bezsennosc¢, koszmary senne, drazliwos¢, zaburzenia

psychotyczne

Zaburzenia oka
Bardzo rzadko. zaburzenia widzenia (niewyrazne widzenie, zapalenie nerwu wzrokowego, podwojne

widzenie).

Zaburzenia ucha i blednika
Czesto: zawroty gtowy
Bardzo rzadko: zaburzenie stuchu, szumy uszne.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Czesto: wysypka i wykwity skdrne.

Rzadko: pokrzywka.

Bardzo rzadko: pecherzowe wykwity skorne, wyprysk, rumien wielopostaciowy, zespot Stevens-
Johnsona, zespot Lyella (ostra toksyczna martwica naskérka), erytrodermia (zluszczajace zapalenie
skory), utrata wlosow, reakcje nadwrazliwosci na swiatto, plamica, w tym choroba Schoénleina-

Henocha, swiad.

Zaburzenia nerek i drog moczowych
Rzadko: obrzeki
Bardzo rzadko.: ostra niewydolnos¢ nerek, zmiany w moczu (np. krwiomocz, biatkomocz),

srédmiazszowe zapalenie nerek, zespot nerczycowy, martwica brodawek nerkowych.

Zaburzenia waqtroby i drog zotciowych

Czesto: zwigkszenie aktywnosci aminotransferaz (AspAT, AIAT).

Rzadko: zaburzenia czynno$ci watroby, w tym zapalenie watroby (niekiedy piorunujace) z zéttaczka
lub bez zoéttaczki.

Zaburzenia krwi i ukladu chtonnego
Bardzo rzadko: trombocytopenia, leukopenia, agranulocytoza, anemia hemolityczna, anemia

plastyczna.

Zaburzenia naczyniowe
Bardzo rzadko: zapalenie naczyn, nadcisnienie tetnicze, niedoci$nienie tetnicze.



Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Rzadko: astma (w tym duszno$c)
Bardzo rzadko: zapalenie ptuc

Zaburzenia serca
Bardzo rzadko: kotatanie serca, bol w klatce piersiowej, zastoinowa niewydolnos¢ serca, zawat

migs$nia sercowego.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Rzadko: obrzek
Bardzo rzadko: impotencja, zaburzenia smaku.

Zaburzenia ukladu immunologicznego:
Rzadko: nadwrazliwos¢, reakcje anafilaktyczne i rzekomoanafilaktyczne (w tym hipotensja i wstrzas)

Bardzo rzadko: obrzgk naczynioruchowy (w tym obrzek twarzy).

Z badan klinicznych i danych epidemiologicznych wynika, ze przyjmowanie niektérych NLPZ
(szczegdblnie dlugotrwale w duzych dawkach) jest zwiazane z niewielkim zwigkszeniem ryzyka
zatorow tetnic (np. zawat serca lub udar), patrz punkt 4.4.

W zwiazku z leczeniem NLPZ zgtaszano takze wystepowanie obrzgkéw, nadcisnienia tetniczego
i niewydolnosci serca.

4.9 Przedawkowanie

Objawy wystepujace po ostrym przedawkowaniu NLPZ ograniczaja si¢ na ogét do bolu glowy, nudnosci,
wymiotéw, bolu w nadbrzuszu, krwawienia z przewodu pokarmowego, rzadko biegunki, dezorientacji,
pobudzenia, $piaczki, sennosci, szumu w uszach, zmeczenia, niekiedy drgawek. W rzadkich przypadkach
cigzkiego zatrucia moze dojs¢ do ostrej niewydolnosci nerek i zaburzen czynnosci watroby.

Leczenie przedawkowania
Nie ma swoistej odtrutki w przypadku zatrucia diklofenakiem. Leczenie zatrucia jest objawowe i

podtrzymujace.

W przeciagu pierwszej godziny od zatrucia nalezy podjac nastepujace postgpowanie:

e Niezwlocznie oprozni¢ zotadek przez wywotanie wymiotow lub ptukanie zotadka (u przytomnych
pacjentow).

e Nastepnie poda¢ wegiel aktywowany w celu zmniejszenia wchtaniania diklofenaku.

W przypadku czestych i przedtuzajacych si¢ drgawek nalezy poda¢ donaczyniowo diazepam.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Niesteroidowe leki przeciwzapalne i przeciwreumatyczne;
kod ATC: MO1ABO5

Diklofenak jest niesteroidowym lekiem o dziataniu przeciwzapalnym, przeciwbdlowym i
przeciwgoraczkowym.

Mechanizmy tych dziatan nie sa do konca wyjasnione, ale istotne znaczenie ma hamowanie syntezy
prostaglandyn. Prostaglandyny odgrywaja zasadnicza rolg w patogenezie procesu zapalnego, bolu i
goraczki.

In vitro s6l sodowa diklofenaku nie hamuje syntezy proteoglikandw w chrzastce, w zakresie stezen
odpowiadajacych wartosciom osigganym w organizmie cztowieka.



5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie:

Po podaniu doustnym diklofenak prawie catkowicie wchiania si¢ z przewodu pokarmowego.
Stezenie maksymalne 0,5 pg/ml jest osiagane po okoto 4 godzinach od przyjecia tabletek o
przedtuzonym uwalnianiu.

Srednie stezenie w osoczu wynoszace 13 ng/ml mozna zaobserwowaé w 24 godziny po podaniu
tabletek o przedtuzonym uwalnianiu.

Pokarm moze op6znia¢ wchianianie leku (o 1-2 godzin dla tabletek o przedtuzonym uwalnianiu) i
zmniejszaé stezenie maksymalne w surowicy krwi, ale nie wptywa znaczaco na dostepnosé
biologiczna produktu.

Zaleznosci tych nie obserwuje si¢ w czasie wielokrotnego podawania leku.

Diklofenak nie kumuluje si¢ po wielokrotnym podaniu doustnym.

Dystrybucja:

Ponad 99% diklofenaku wiaze si¢ z biatkami osocza, gléwnie albuminami.

Diklofenak przenika do ptynu maziowego, gdzie maksymalne stezenie wystepuje po 2-4 godzinach od
osiagnigcia maksymalnego stezenia w osoczu krwi. Okres pottrwania eliminacji z ptynu maziowego
wynosi 3-6 godzin. Po dwoch godzinach od osiagnigcia wartosci maksymalnych w osoczu krwi,
wartosci stezenia substancji czynnej w ptynie maziowym sa wigksze niz w osoczu i pozostaja wigksze

przez 12 godzin.

Metabolizm:

Biotransformacja diklofenaku obejmuje cz¢sciowo glukuronidacje nie zmienionej czasteczki, lecz
diklofenak ulega przede wszystkim pojedynczej lub wielokrotnej hydroksylacji i metoksylacji, w
wyniku czego powstaje kilka pochodnych fenolowych, z ktorych wigkszos¢ ulega przeksztatceniu do
glukuronidéw. Dwie sposrod pochodnych fenolowych wykazuja aktywnos¢ biologiczna, chociaz w
znacznie mniejszym zakresie niz diklofenak.

Wydalanie:

Catkowity, ogoélnoustrojowy klirens diklofenaku z osocza krwi wynosi 263+£56 ml/min ($rednia
warto$¢ £SD). Okres pottrwania w fazie eliminacji w osoczu wynosi 1 do 2 godzin. Cztery metabolity,
w tym dwa aktywne, maja réwniez krotki okres pottrwania 1-3 godziny.

Okoto 60% podanej dawki ulega wydaleniu w moczu w postaci sprzezonych z glukuronianami nie
zmienionych czasteczek i w postaci metabolitéw, z ktérych wigkszosé takze ulega przeksztatceniu do
glukuronidéw. Mniej niz 1% leku ulega wydaleniu w postaci nie zmienionej. Pozostala czes¢ dawki
wydalana jest z kalem w postaci metabolitéw zwiazanych z zélcia.

Dane dotyczqce pacjentow

Pacjenci w podeszlym wieku
Nie zaobserwowano istotnych, zaleznych od wieku réznic we wchtanianiu, metabolizmie czy

wydalaniu leku.

Pacjenci z zaburzeniami czynnoSci nerek

U pacjentdw z zaburzeniami czynnosci nerek, badania nad kinetyka pojedynczej dawki z
zastosowaniem typowego schematu dawkowania, nie wskazuja na wystgpowanie kumulacji nie
zmienionej substancji czynnej. W przypadku klirensu kreatyniny mniejszego niz 10 ml/min, stezenie
hydroksypochodnych diklofenaku w osoczu krwi obliczone w stanie rownowagi dynamicznej, sa
okoto 4 razy wigksze niz u 0s6b zdrowych. Metabolity sa jednak ostatecznie wydalane z zo6tcia.

Pacjenci z zaburzeniami czynnos$ci wqtroby
U pacjentdéw z przewlekltym zapaleniem watroby lub wyréwnana marskoscia watroby, kinetyka i
metabolizm diklofenaku sa takie same jak u 0sob zdrowych.



5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatanie teratogenne:

Diklofenak nie wykazywat dziatania teratogennego.

W badaniach na myszach i szczurach wykazano, ze diklofenak przenika przez barierg tozyska.

U cigzarnych krolikdéw, szczuréw i myszy otrzymujacych diklofenak, nie stwierdzono objawow
teratogennosci, chociaz podawane dawki byty toksyczne zaréwno dla samic (przedhuzona ciaza, cigzki
pordd), jak i dla ptodéw (mata waga, wysoka $Smiertelnosc).

Diklofenak zastosowany w dawce 4 mg/kg mc. na dobg u szczuréw, nie wptywat na ptodnos¢.

Dziatanie mutagenne:
W badaniach in vitro, wykonanych na komoérkach chloniaka mysiego oraz na drobnoustrojach,

drozdzach i w tescie Ames, polegajacych na kontroli wystgpowania mutacji punktowych, nie
wykazano dziatania mutagennego diklofenaku. W badaniach in vivo na myszach, w zakresie
wystepowania mutacji wywotujacych smier¢ ptodu oraz wystgpowanie aberracji chromosomalnych w
nabtonku plemnikotwodrczym, uzyskano wyniki negatywne.

Nie stwierdzono rowniez nieprawidlowosci w rozwoju jadra komérkowego, po zastosowaniu
diklofenaku u chomika chinskiego.

Dziatanie kancerogenne:

W badaniach na szczurach, otrzymujacych doustnie diklofenak w dawce do 2 mg/kg mc./dobe
(zalecana dawka maksymalna dla ludzi) przez 2 lata, nie zaobserwowano znamiennego wzrostu
czgstosci wystepowania nowotworéw. W badaniu tym zaobserwowano nieznaczne i nieznamienne
statystycznie zwigkszenie czestosci wystepowania powszechnej u szczurdw tagodnej postaci
gruczolako-wtdkniaka gruczotu piersiowego.

W badaniach na myszach otrzymujacych diklofenak w dawkach 0,3 mg/kg mc./dobg (samce) i

1 mg/kg mc./dobe (samice) przez 2 lata nie wykazano dziatania kancerogennego diklofenaku.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen:

Eudragit RS 30D

Eudragit L. 100-55

Eudragit RS PO

Celuloza, proszek

Krzemionka koloidalna bezwodna
Talk

Powidon K-25

Magnezu stearynian

Otoczka:

Hypromeloza

Makrogol 6000

Talk

Tytanu dwutlenek

Zbkcien pomaranczowa, lak (E 110)
Glikol propylenowy

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

10



6.3  Okres waznosci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznoSci przy przechowywaniu

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C. Przechowywa¢ w suchym miejscu, chroni¢ od swiatfa.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/ Aluminium (2 blistry po 10 sztuk). Blistry wraz z ulotka umieszczone sa w
tekturowym pudetku.

6.6  Szczegélne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania
Brak szczegdlnych wymagan.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usunaé w sposéb zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Zaklady Farmaceutyczne POLPHARMA SA
ul. Pelplinska 19, 83-200 Starogard Gdanski

8. NUMERC(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie Nr R/0336

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

10.09.1990 1./ 09.03.1999 r. / 29.04.2004 r. / 29.04.2005 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

11





