Ptiloha ¢. 3 k rozhodnuti o pirevodu registrace sp.zn. sukls235680/2011 a sukls235632/11

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Biofenac 100 mg potahované tablety

Biofenac 100 mg prasek pro piipravu peroralniho roztoku

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNi SLOZENi
Biofenac 100 mg potahované tablety:
Jedna tableta obsahuje aceclofenacum 100 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

Biofenac 100 mg prasek pro ptipravu peroralniho roztoku:
Jeden sacek obsahuje aceclofenacum 100 mg.
Pomocné latky: jeden sacek obsahuje sorbitol 2,64g a aspartam 0,01 g.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Biofenac 100 mg potahované tablety:
Potahované tablety.

Bilé, kulaté, bikonvexni potahované tablety o priméru 8 mm, na jedné strané vyrazeno ,,A“, druha
strana bez vyrazeni.

Biofenac 100 mg prasek pro pfipravu peroralniho roztoku:
Prasek pro ptipravu peroralniho roztoku.

Bily nebo krémov¢ bily prasek s vini typickou pro pouzité esence.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Symptomaticka 1é¢ba bolesti a zanétu u osteoartrdze, revmatoidni artritidé a ankylozujici spondylitidé.

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Pripravek Biofenac tablety je uréen k peroralnimu podani a je potieba jej zapit alesponn polovinou
sklenice tekutiny. Pipravek Biofenac je mozné uzivat s jidlem.

Pripravek Biofenac 100 mg prasek pro ptipravu peroralniho roztoku:

Obsah sacku je tfeba rozpustit ve 40 — 60 ml vody a ihned vypit. Piipravek Biofenac je mozné uzivat
s jidlem.
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Dospeli

Maximalni doporucena davka je 200 mg denné, uzitd jako dvé oddélené davky po 100 mg, jedna
tableta nebo sacek rano a vecer.

Starsi osoby

Obecné neni tieba davky snizovat, nicméng je tfeba vzit v ivahu opatieni pro pouziti v bodu 4.4.
Deti

Bezpecnost a ucinnost dosud nebyla v pripadé déti a dospivajicich stanovena.

Porucha funkce jater

U pacientd s mirnym az stfednim postizenim funkce jater je tfeba davky aceklofenaku snizit.
Doporucena pocateéni davka je 100 mg denné.

Porucha funkce ledvin

Nejsou k dispozici dikazy o nutnosti Upravy davky aceklofenaku u pacient s mirnou poruchou
ledvin, ale u té€chto pacientli je doporucena opatrnost.

Nezadouci ucinky mohou byt minimalizovany pouzitim nejnizs§i u¢inné davky po co nejkratsi dobu
nutnou ke kontrole symptomti (viz bod 4.4).

4.3 Kontraindikace
Aceklofenak je kontraindikovany v nasledujicich situacich:
— pacienti piecitlivéli na aceklofenak nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto piipravku;

— pacienti, u kterych latky s podobnym ucinkem (napf. kyselina acetylsalicylova nebo jiné
NSAIDs) vyvolavaji astmaticky zachvat, bronchospasmus, akutni rinitidu nebo koptivku nebo
pacienti precitlivéli na tyto latky;

— pacienti s aktivnim krvacenim nebo poruchami krevni srazlivosti,

— pacienti, ktefi maji vanamnéze gastrointestinalni krvaceni nebo perforaci ve vztahu
k predchozi 1écbe NSAIDs;

— pacienti s aktivnim nebo rekurentnim peptickym viedem/krvacenim v anamnéze (dvé nebo
vice jasnych epizod prokazané ulcerace nebo krvaceni);

— pacienti se zavaznym srde¢nim selhanim;
— pacienti se zavaznou jaterni nebo renalni insuficienci

— beéhem poslednich tii mésich t€hotenstvi (viz bod 4.6).

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Je tieba se vyhnout souCasnému uziti pripravku Biofenac a NSAIDs, vcetné selektivnich inhibitort
cyklooxygenazy-2.

Nezadouci ucinky mohou byt minimalizovany pouZzitim nejniz$i G¢inné davky po co nejkratsi dobu
nutnou ke zlepSeni symptomu (viz bod 4.2 a gastrointestinalni a kardiovaskularni rizika nize).
Gastrointestinalni ucinky:

V souvislosti s NSAIDs bylo hlaseno kdykoli béhem 1é¢by gastrointestinalni krvaceni, ulcerace nebo
perforace s varovnymi piiznaky nebo bez nich, u pacientd s pfedchozi anamnézou vaznych
gastrointestinalnich ptihod nebo bez nich. Mohou byt smrtelné.

Riziko gastrointestinalniho krvaceni, ulcerace nebo perforace se zvySuje se zvysujici se davkou
NSAID, u pacientt s viedovou chorobou v anamnéze, zvlast¢ pokud byla komplikovana krvacenim
nebo perforaci (viz bod 4.3), a u starSich pacienti. U téchto pacientll je tieba zacit 1éCbu s nejnizsi
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moznou davkou. U téchto pacientli a také u pacient vyZadujicich soucasnou lécbu nizkymi davkami
kyseliny acetylsalicylové nebo jinymi léky, které mohou zvySovat gastrointestinalni riziko (viz nize a
bod 4.5), je tfeba zvazit soucasné podavani protektivni 1éCby (napf. misoprostol nebo inhibitory
protonové pumpy).

Pacienti s gastrointestinalni toxicitou v anamnéze, zvlasté pokud jsou vyssiho veku, by méli hlasit
jakékoli neobvyklé abdomindlni pfiznaky (zvlasté gastrointestinalni krvaceni), a to obzvlast¢ na
zacatku 1éCby. Je tfeba opatrnosti u pacientli 1é¢enych soucasné léky, které mohou zvySovat riziko
ulcerace a krvaceni, jako jsou kortikosteroidy, antikoagulancia, jako je warfarin, SSRI nebo
antiagregacni latky, jako je kyselina acetylsalicylova (viz bod 4.5).

Pokud se u pacienta léceného ptipravkem Biofenac objevi gastrointestinalni krvaceni nebo ulcerace,
1é¢bu je tieba vysadit.

Léky vyvolana pankreatitida neni ¢asta. Nicmén¢ v souvislosti s NSAIDs byla pankreatitida hlasena.

NSAIDs je tieba podavat s opatrnosti pacientim s pfiznaky svéd¢icimi o gastrointestinalnim
onemocnéni, jako je anamnéza vyvolavajici podezieni na gastrointestinalni ulceraci, ulcerdzni
kolitida, Crohnova choroba, a pacientim se zvySenym sklonem ke krvaceni nebo s hematologickymi
poruchami, protoze muze dojit k jejich exacerbaci (viz bod 4.8).

Kardiovaskularni a cerebrovaskularni ucinky:

V souvislosti s NSAIDs byla hlasena retence tekutin a otoky, proto je tfeba piimétené sledovani a
doporuceni u pacient s hypertenzi v anamnéze a /nebo lehkym az stiedné zavaznym méstnavym
srdecnim selhavanim.

Aceklofenak je také tfeba podavat s opatrnosti a pod peclivym lékaiskym dohledem pacientim
s cerebrovaskularnim krvacenim v anamnéze.

Klinické studie a epidemiologické tidaje poukazuji na to, Ze uziti n€kterych NSAIDs (zvlasteé ve
vysokych davkach a pii dlouhodobé terapii) mize byt spojeno s mirnym zvysenim rizika arterialnich
trombotickych ptfihod (naptiklad infarkt myokardu nebo CMP). Nejsou k dispozici dostateéné idaje
pro to, aby mohlo byt toto riziko ve vztahu k aceklofenaku vylouceno.

Pacienti s nekontrolovanou hypertenzi, méstnavym srde¢nim selhdvanim, potvrzenou ischemickou
chorobou srde¢ni, onemocnénim perifernich arterii a/nebo cerebrovaskularnim onemocnénim mohou
byt léCeni aceklofenakem jen po peclivém uvazeni. Podobna rozvaha je tieba i pfed zapocetim
dlouhodobé 1é¢by u pacientd s rizikovymi faktory pro kardiovaskularni onemocnéni (napt. hypertenze,
hyperlipidemie, diabetes mellitus, koufeni).

Je tfeba opatrnosti také u pacientli s mirnym a stfedné tézkym poskozenim funkce jater nebo ledvin
a u pacientd s jinymi stavy, které predisponuji k retenci tekutin. U téchto pacientl muze vést uziti
NSAIDs ke zhorSeni renalnich funkci a k retenci tekutin. Opatrnosti je také tfeba u pacientl 1écenych
diuretiky nebo s jinym rizikem vzniku hypovolemie. Je tfeba pouzivat nejniz§i ucinné davky
a pravidelné kontrolovat renalni funkce. Utinek na renalni funkce je obvykle po vysazeni
aceklofenaku reverzibilni.

Lécba aceklofenakem ma byt preruSena, pokud pretrvavaji abnormalni jaterni testy nebo se zhorsuji,
pti klinickych znamkach a symptomech odpovidajicich rozvoji jaterniho onemocnéni nebo pfi vyskytu
jinych projevil (eosinofilie, vyrazka). Maze dojit k vyskytu hepatitidy bez prodromalnich symptomii.

Uziti NSAID u pacientt s jaterni porfyrii miize vyvolat jeji ataku.

Piecitlivélost a kozni reakce:

Stejné jako u jinych NSAIDs se také mohou vyskytnout bez predchozi expozice 1éku alergické reakce
véetné¢ anafylaktickych/anafylaktoidnich reakci. Velmi vzacné byly v souvislosti s uzitim NSAIDs
hlaseny zavazné kozni reakce, nékteré znich smrtelné, vcetné exfoliativni dermatitidy, Stevens-
Johnsonova syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy (viz bod 4.8). Zda se, Ze nejvyssi riziko je na
zacatku 1écby, vétSina piipadd se objevila v prvnim mésici 1é¢by. Piipravek Biofenac ma byt vysazen
pri prvnim vyskytu kozni vyrazky, slizni¢nich 1ézi nebo pii jakémkoli projevu precitlivélosti.

3/11



Vyjimecné mohou plané nestovice spustit zavazné infekéni komplikace kize a mékkych tkani.
K dnesnimu dni nemiZze byt pfispéni NSAIDs na zhorSeni téchto infekci vylouCeno. Proto se
doporucuje vyvarovat se uziti ptipravku Biofenac v ptipadé planych nestovic.

Hematologické: aceklofenak miize reverzibilné inhibovat agregaci trombocyti (viz bod 4.5).

Starsi osoby: Starsi osoby maji zvySenou frekvenci vyskytu nezadoucich G¢inki spojenych s NSAIDs,
zvlasté gastrointestindlniho krvaceni a perforace, které mohou byt smrtelné (viz bod 4.2).
varovnych pfiznakli nebo ptredchozi anamnézy, a to kdykoli b€hem 1é¢by. Kromé toho starSi osoby s
vétsi pravdépodobnosti trpi poskozenim renalnich, kardiovaskularnich nebo jaternich funkci.

Vsechny pacienty, ktefi jsou dlouhodobé 1é¢eni NSAIDs, je tieba preventivné sledovat (tj. renalni,
jaterni funkce a krevni obraz). Pacientim, ktefi maji vanamnéze SLE, porfyrii a poruchy
hematopoetické nebo koagulacni, je tieba aceklofenak podavat s opatrnosti a peclive je sledovat.

Uziti ptipravku Biofenac, stejn¢ jako vSech lékli, o kterych je znamo, Ze inhibuji syntézu
cyklooxygenazy/prostaglandinli, mize ovlivnit fertilitu a neni doporu¢eno u Zen, které se snazi
otéhotnét. U zen, které maji problém s otéhotnénim nebo podstupuji vySetieni pro neplodnost, je tfeba
zvazit vysazeni ptipravku Biofenac.

Jeden sacek pripravku Biofenac 100 mg prasek pro ptipravu peroralniho roztoku obsahuje 2,64 g
pomocné latky sorbitol. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci fruktosy by neméli
uzivat tento pripravek.

Jeden sacek pripravku Biofenac 100 mg prasek pro ptipravu peroralniho roztoku obsahuje 0,01 g
pomocné latky aspartam. Ten je zdrojem fenylalaninu, a proto muZze byt Skodlivy pro osoby trpici
fenylketonurii.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Kromée warfarinu nebyly provedeny zadné farmakokinetické interakéni studie.

Aceklofenak je matabolizovany cytochromem P450 2C9 audaje in vitro naznacuji, ze muze byt
inhibitorem tohoto enzymu. Je proto mozné riziko farmakokinetické interakce s fenytoinem,
cimetidinem, tolbutamidem, fenylbutazonem, amiodaronem, mikonazolem a sulfafenazolem. Stejn¢
jako u jinych ptipravki ze skupiny NSAIDs existuje také riziko farmakokinetickych interakci s jinymi
léky vylucovanymi aktivni renalni sekreci, jako je methotrexat a lithium. Aceklofenak se prakticky
uplné vaze na plasmaticky albumin a a nasledn¢ je tfeba myslet na moznost interakci vytésnénim
jinymi Iéky se silnou vazbou na proteiny.

Vzhledem k nedostatku farmakokinetickych interakénich studii jsou nasledujici tdaje zalozeny na
znalosti jinych NSAIDs:

Je treba se vyhybat nasledujicim kombinacim:
Methotrexat (vysoké davky):

NSAIDs inhibuji tubularni sekreci methotrexatu a mize se také vyskytnout slaba metabolicka
interakce, ktera povede ke snizeni clearance methotrexatu. Proto je tfeba se vyhnout béhem 1é¢by
vysokymi davkami methotrexatu preskripci NSAIDs.

Lithium a digoxin:

Nekteré léky ze skupiny NSAIDs inhibuji rendlni clearance lithia a digoxinu, coz vede ke zvySeni
sérové koncentrace obou lékti. Pokud neni provadéno ¢asté monitorovani hladin lithia a digoxinu, je
tieba se kombinaci vyhnout.

Kortikosteroidy:
Zvysené riziko gastrointestinalnich ulceraci a krvaceni (viz bod 4.4).
Antikoagulancia:

NSAIDs mohou zvySovat u¢inek antikoagulancii, jako je warfarin (viz bod 4.4). Je tieba pecliveé
sledovat pacienty 1é¢ené kombinaci antikoagulancia a aceklofenaku.
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Protidestickové latky a selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI):

Zvysené riziko gastrointestinalniho krvaceni (viz bod 4.4).

Nasledujici kombinace mohou vyZadovat upravu davky a zvlastni opatieni:
Methotrexat (nizké davky):

Je tfeba mit na mysli moznou interakci mezi NSAIDs a methotrexatem i pfi uziti nizkych davek
methotrexatu, zvIasté u pacientt se snizenou funkci ledvin. Pokud je tfeba uzit tuto kombinaci, je tfeba
monitorovat renalni funkci. Je tfeba opatrnost, pokud obé lécivé latky, NSAID a methotrexat, jsou
podany v pribéhu 24 hodin, protoze mize dojit ke zvyseni hladiny methotrexatu, a tim ke zvyseni
jeho toxicity.

Cyklosporin, takrolimus:

Ma se za to, ze podani 1€kt ze skupiny NSAIDs spolu s cyklosporinem nebo takrolimem zvySuje
riziko nefrotoxicity vzhledem ke sniZeni syntézy prostacyklinu v ledvinach. Béhem kombinované
1écby je proto tfeba peclivé monitorovat funkce ledvin.

Ostatni NSAIDs a steroidy, véetn¢ salicylatt (kyselina acetylsalicylova > 3 g/den):

Soucasna 1écba kyselinou acetylsalicylovou a jinymi 1éky ze skupiny nesteroidnich antiflogistik a
jinymi steroidy mtize zvysit vyskyt nezadoucich u€inkt, a proto vyzaduje opatrnost.

Diuretika, ACE inhibitory a antagonisté angiotensinu II:

NSAIDs mohou snizit u¢inek diuretik a antihypertenziv. U nékterych pacientl s poSkozenim renalnich
funkci (napf. dehydratovani nebo star$i pacienti) mize kombinace ACE inhibitoru nebo antagonisty
angiotensinu Il s NSAIDs zvysit riziko vzniku akutni renalni insuficience, ta je obvykle reverzibilni.
Proto je tfeba tuto kombinaci podavat zvlasté¢ u starSich pacientli s opatrnosti. Pacienty je tfeba
dostate¢n¢ hydratovat a je tfeba zvazit monitorovani renalnich funkci na zacatku lécby a poté
v pravidelnych intervalech.

Soubézna 1écba kalium Setiicimi diuretiky mtize byt spojena se zvysSenim hladin kalia, a proto je tieba
jeho hladiny v séru monitorovat.

Nebyl zjistén ucinek aceklofenaku na kontrolu krevniho tlaku pti sou¢asném uziti s bendrofluazidem, i
kdyz interakci s jinymi antihypertenzivy, jako jsou beta-blokatory, nelze vyloucit.

Antidiabetika:

Klinické studie ukazuji, Zze diklofenak muze byt uzivan spole¢né s peroralnimi antidiabetiky bez
ovlivnéni jejich klinického ucinku. Izolované byly hlaseny zpravy o hypoglykemizujicim a
hyperglykemizujicim u€inku. Proto je i v pfipad¢ acekofenaku tfeba opatrnosti pii upravé davek téchto
1€k, které mohou vyvolat hypoglykemii.

Zidovudin:

Pfi soucasném podani NSAIDs a zidovudinu je zvysSené riziko hematologické toxicity. Je prokazano
zvySené riziko krvaceni do kloubll a hematomi u HIV pozitivnich pacientli léCenych soucasné
zidovudinem a ibuprofenem.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Nejsou k dispozici zadné klinické udaje o podavani aceklofenaku béhem téhotenstvi.

Inhibice syntézy prostaglandinli mtZze nezadoucim zplsobem ovlivnit t¢hotenstvi a/nebo vyvoj
embrya/plodu. Udaje z epidemiologickych studii svéd¢i pro zvySené riziko spontanniho potratu,
srdecnich malformaci a gastroschizy po wuziti inhibitori syntézy prostaglandinu v casné fazi
téhotenstvi. Absolutni riziko kardiovaskularni malformace bylo zvySeno z mén¢ nez 1% na ptiblizné
1,5%. Predpoklada se, ze se zvySuje sdavkou a trvanim 1é¢by. Podavani inhibitori syntézy
prostaglandinti u zvitat vedlo ke zvySeni pre- a postimplantacnich ztrat a embryo-fetalni letality. Navic
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bylo hlaseno wu zvifat, kterym byly inhibitory syntézy prostaglandini podavany v obdobi
organogeneze, zvyseni vyskytu riznych malformaci, véetné kardiovaskularnich.

V pribehu prvniho a druhého trimestru se ptipravek Biofenac nesmi podavat, pokud to neni nezbytné
nutné. Je-li ptipravek Biofenac podavan zené, které se pokousi ote¢hotnét nebo v prubéhu prvniho nebo
druhého trimestru t€hotenstvi, je nutné pouzivat co nejnizs§i davku po co nejkratsi dobu.

Béhem tretiho trimestru t€hotenstvi mohou vSechny inhibitory syntézy prostaglandinii vyvolat
u plodu:
— kardiopulmonalni toxicitu (s predéasnym uzavérem ductus arteriosus a pulmonalni
hypertenzi);

— renalni dysfunkci, ktera mize progredovat do renalniho selhani s oligohydramniem,;
u matky a novorozence na konci t¢hotenstvi:

— mozné prodlouzeni doby krvaceni, antiagrega¢ni ucinek, ktery se mlize rozvinout i pii velmi
nizkych davkach;

— inhibici kontrakci délohy vedouci k oddaleni a prodlouzeni porodu.

Vzhledem k tomu je ptipravek Biofenac kontraindikovany ve tfetim trimestru t€hotenstvi (viz bod 4.3
a4.4).

Kojeni:
Neni znamo, zda se aceklofenak vylucuje do mateiského mléka.

Nicméng nebyl detekovany pienos radioaktivné znaceného (14C) aceklofenaku do mléka u laktujicich
potkant.

Rozhodnuti, zda Zena bude pokracovat/pterusi kojeni nebo zda bude pokracovat/bude prerusena 1é¢ba
pripravkem Biofenac, je tfeba ud¢€lat s ohledem na piinos kojeni pro dité a ptinos 1éCby piipravkem
Biofenac pro Zenu.

Fertilita: viz bod 4.4.

4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienti, ktefi trpéli béhem uzivani NSAIDs zavratémi nebo jinymi poruchami centralniho nervového
systému, by se m¢li vyvarovat fizeni a obsluhy stroja.

4.8 Nezadouci ucinky

Gastrointestinalni: Nejcastéji  hlaSenymi nezadoucimi ucinky jsou gastrointestindlni poruchy.
V souvislosti s NSAIDs se mohou vyskytnout peptické viedy, perforace nebo gastrointestinalni
krvaceni, zvlasté u starSich osob (viz bod 4.4). Po podani NSAIDs byla hlaSena nauzea, prijem,
flatulence, obstipace, dyspepsie, bolest bficha, melena, hematemeza, ulcer6zni stomatitida, exacerbace
kolitidy a Crohnovy choroby (viz bod 4.4 - Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouziti). Mén¢ Casto
byla pozorovana gastritida.

V souvislosti s 1écbou NSAIDs byl hlasen edém, hypertenze a srde¢ni selhani.

Dalsi velmi vzacné (<1/10000) skupinové ucinky hlasené v souvislosti s NSAIDs jsou:
Poruchy ledvin a mo¢ovych cest- intersticialni nefritida

Buldzni reakce zahrnujici Stevens-Johnsontv syndrom a toxickou epidermalni nekrolyzu.

Vyjimecéné byl hlasen vyskyt zavaznych infekci kiize a mékkych tkani komplikujicich onemocnéni
planymi nestovicemi.
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Nasledujici seznam obsahuje nezadouci ucinky hlasené z klinickych studii, které byly pozdé&ji
potvrzeny po uvedeni na trh nebo jen zaznamenany po uvedeni na trh, jsou sefazeny podle orgdnovych
systémi a odhadnutych frekvenci vyskytu.

MedDRa Casté Méné asté | Vzacné  (21/10 | Velmi vzicné
klasifik > 7 7
asifikace (1/100 az <1/10) | £1/1000 aZ | 000 aZ <1/1000) | /19 gg0)
<1/100)
Poruchy krve a Anémie Utlum kostni
lymfatického direne,
systému granulocytopenie,
trombocytopenie,
neutropenie,
hemolyticka
anémie
Poruchy Anafylakticka
imunitniho reakce (véetné
systému soku),
precitlivélost
Poruchy Hyperkalemie
metabolismu a
VyZivy
Psychiatrické Deprese,
poruchy abnormalni sny,
insomnie
Poruchy Zavrate Parestezie,
nervového tremor,
systému somnolence,
bolest hlavy,
dysgeuzie
(abnormalni chut))
Poruchy oka Zhorseni zraku
Poruchy ucha a Vertigo, tinnitus
labyrintu
Srdec¢ni poruchy Srdecni selhani Palpitace
Cévni poruchy Hypertenze, Z&ervenani,
zhorseni navaly horka,
hypertenze vaskulitida
Respiracni, hrudni Dyspnoe Bronchospasmus
a mediastinalni
poruchy
Gastrointestinalni | Dyspepsie, bolest | Flatulence, Melena, Stomatitida,
poruchy bficha, nauzea, gastritida, gastrointestinalni | hematemeza,
prijem obstipace, vied, zaludec¢ni vied,
zvraceni, viedy v | hemoragicky perforace stieva,
ustech prijem, exacerbace
gastrointestinalni | Crohnovy
krvaceni choroby a
ulcerozni kolitidy,
pankreatitida

7/11




Poruchy jater a Zvyseni jaternich Poruchy jater

zluCovych cest enzymil (vCetne
hepatitidy),
zvyseni alkalické
fosfatazy v krvi

Poruchy ktize a
podkozni tkan¢

Pruritus, vyrazka,
dermatitida,
urtikarie

Angioedém

Purpura, ekzém,
zavazné reakce na
kazi a sliznicich

Poruchy ledvin a
mocovych cest

ZvySeni urey v
krvi, zvySeni

Nefroticky
syndrom, selhani

kreatininu v krvi ledvin
Celkové poruchy Edém, unava,
a reakce v misté ki'eCe v dolnich
aplikace koncetinach
Vysetfeni ZvySeni
hmotnosti

Nejcast€ji hlaSené nezadouci ucinky v klinickych studiich zahrnuji gastrointestindlni poruchy
(dyspepsie 7,5 %, bolest bticha 6,2 %, nauzea 1,5 %, prijem 1,5 %) a ojedinély vyskyt zavrati. Byly
také hlaseny kozni reakce zahrnujici pruritus a vyrazky a také byly hlaSeny abnormalni hladiny
jaternich enzymi a kreatininu.

Klinické studie a epidemiologické udaje naznacuji, ze uzivani n€kterych NSAIDs (zvlast¢ vysoké
davky a pii dlouhodobé 1é¢b¢) mohou byt spojeny s mirn¢ zvySenym rizikem vzniku arterialnich
trombotickych ptihod (napftiklad infarkt myokardu a cévni mozkova ptihoda) (viz bod 4.4).

4.9 Predavkovani
Neexistuji udaje o nasledcich predavkovani aceklofenakem u lidi.
Ptiznaky by mohly byt: nauzea, zvraceni, bolest Zaludku, zavraté, somnolence a bolest hlavy.

Lécba: dle potieby vyplach zaludku a podani aktivniho uhli v opakovanych davkach. Dale dle potieby
antacida nebo jind symptomaticka 1é¢ba komplikaci, jako je hypotenze, selhani ledvin, kiece,
gastrointestinalni podrazdéni a respiracni Gtlum.

Vzhledem k silné vazbé NSAIDs na bilkoviny a extenzivnimu metabolismu neni forsirovana diuréza,
dialyza a hemoperfuze pravdépodobné schopna je odstranit.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

rrrrr

rrrrr

mechanismus ucinku je zaloZeny na inhibici syntézy prostaglandind.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Absorpce:

Po peroralnim podani se aceklofenak rychle absorbuje a jeho biologicka dostupnost je témetr 100 %.
Maximalni koncentrace v plasmé je dosazeno priblizné za 1,25 az 3 hodiny po poZiti. T je pii
souCasném poziti potravy opozden, zatimco stupeii absorpce neni ovlivnén.
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Distribuce:

Aceklofenak se siln¢ vaze na bilkoviny (> 99,7 %). Aceklofenak pronika do synovialni tekutiny, kde
koncentrace dosahuji pfiblizn¢ 60% koncentraci v plasmé. Distribu¢ni objem je ptiblizn€ 30 1.

Eliminace:

Primérmy eliminacni polocas z plasmy je 4 - 4,3 hodiny. Clearance je odhadovéana na 5 litri za hodinu.
Pfiblizn¢ dvé tfetiny podané davky jsou vylucovany moci, hlavné ve formé konjugovanych
hydroxymetabolitil. Jen 1% peroralné€ podané jednorazové davky se vylucuje v nezménéné formé.

Aceklofenak se pravdépodobné metabolizuje cestou CYP2C9 na hlavni metabolit 4’-OH-aceklofenak,
jehoz podil na klinickém ucinku je pravdépodobné zanedbatelny. Mezi mnohymi metabolity byl
detekovany diklofenak a 4’-OH-diklofenak.

Viastnosti u charakteristickych pacientii
U starS$ich pacientti nebyly zaznamenany zadné zmény ve farmakokinetice aceklofenaku.

Po jednorazovém podani aceklofenaku byla u pacienti se snizenim jaternich funkci zaznamenana
pomalejsi rychlost eliminace. Ve studii s opakovanym podanim 100 mg jednou denné nebyl rozdil ve
farmakokinetickych parametrech u osob s mirnou a stfedné téZkou jaterni cirhozou a normalnimi
subjekty.

Po jednorazovém podani nebyly zaznamenany vyznamné rozdily ve farmakokinetice u pacientl s
mirnou a stfedné tézkou renalni insuficienci.

53 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Podobné jako jind NSAIDs je aceklofenak Spatné snasen experimentalnimi zvitaty. Navic zhodnoceni
potencialni toxicity aceklofenaku ztézuji farmakokinetické rozdily mezi zvitaty a clovékem. Hlavnim
cilovym organem byl gastrointestinalni trakt. Nicméné studie toxicity za pouziti maximalnich
tolerovanych davek u potkanti, coz je druh, ktery metabolizuje aceklofenak na diklofenak, a u mysi
(expozice nezmeénénému aceklofenaku) neprokazaly jiné toxické ucinky nez ty, které jsou bézné
pozorovéany u NSAIDs.

Studie na zvifatech nenaznacuji zadné dikazy teratogeneze u potkant, ackoli systémova expozice byla
nizka a u kralikti vedla 1écba aceklofenakem (10 mg/kg(den) k fadé morfologickych zmén u nékterych
plodu.

Studie karcenogenity u mysi (systémova expozice aceklofenaku je nezndma) a u potkant
(metabolizuje se na diklofenak) neprokazaly zadny karcinogenni efekt a aceklofenak byl negativni
v testech genotoxicity.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Biofenac 100 mg potahované tablety
Jadro tablety:

glycerol-palmitostearat,

sodna sul kroskarmelosy,
mikrokrystalicka celulosa,
granulovana mikrokrystalicka celulosa.

Potahova vrstva:

makrogol-stearat,
oxid titanicity (E 171),
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mikrokrystalicka celulosa,
hypromelosa.

Biofenac 100 mg prasek pro pfipravu peroralniho roztoku

sorbitol,

sodna sl sacharinu,

aspartam (E 951),

koloidni bezvody oxid kiemicity,
hypromelosa,

oxid titanicity (E 171),

mlécné aroma,

karamelové aroma,

krémové aroma.

6.2 Inkompatibility

Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
Biofenac 100 mg potahované tablety
3 roky.

Biofenac 100 mg prasek pro piipravu peroralniho roztoku

4 roky.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Biofenac 100 mg potahované tablety

Uchovavejte pii teploté do 25 °C. Uchovavejte v pivodnim obalu.
Biofenac 100 mg prasek pro piipravu peroralniho roztoku

Tento 1€Civy ptipravek nevyZzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Biofenac 100 mg potahované tablety: 20, 60 potahovanych tablet v PA/AI/PVC//Al blistru a v
krabicce.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Biofenac 100 mg prasek pro pripravu peroralniho roztoku: 3 g prasku v papir/Al/LDPE
jednodavkovém sacku. 20 sackti s obsahem jedné davky je baleno v krabicce.

6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Zadné zvlastni pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Gedeon Richter Plc.
Gyomréi at 19-21
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1103 Budapest,,
Mad’arsko

8. REGISTRACNI CISLO
Biofenac 100 mg potahované tablety: 29/445/11-C
Biofenac 100 mg prasek pro pfipravu peroralniho roztoku: 29/446/11-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE
7.7.2011

10. DATUM REVIZE TEXTU
29.2.2012
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