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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A PRODUSULUI MEDICAMENTOS

Raplon 12,5 mg comprimate filmate

2.  COMPOZITIE CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat filmat contine diclofenac potasic 12,5 mg.

Excipienti cu efect cunoscut:
Fiecare comprimat contine lactoza monohidrat 70,5 mg si lecitind (contine ulei de soia) 0,17 mg.

Pentru lista completa a excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat filmat.
Comprimate sub foma de capsula, biconvexe, albe, cu dimensiuni de 5 x 10 mm.

4.  PARTICUARITATI CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Durere reumatica, durere musculara, cefalee, dureri dentare, tratament simptomatic pentru dismenoree
primara, durere acuta lombara, simptome ale racelii si gripei, inclusiv ameliorarea febrei, durere la nivelul
gatului si guturai.

Acest medicament este indicat utilizarii de catre adulti si copii cu varsta de 14 ani si peste.
4.2 Doze si mod de administrare

Doze
Reactiile adverse pot fi reduse la minimum prin utilizarea celei mai mici doze eficace pentru cea mai scurta
perioada necesara controlarii simptomelor (vezi pct. 4.4).

Adulri si copii de 14 ani si peste

Doza zilnica initiald recomandata este de 2 comprimate, apoi 1 comprimat la fiecare 4-6 ore. Nu utilizati mai
mult de 6 comprimate pe zi (75 mg).

Raplon este destinat utilizarii pe termen scurt, pand la 5 zile pentru ameliorarea durerilor si 3 zile pentru
ameliorarea febrei.

Copii
Raplon nu este destinat copiilor cu varstd mai mica de 14 ani.

Varstnici
Pacientii varstnici trebuie tratati cu doza eficace cea mai mica (vezi pct. 4.4).




Insuficienta renala

Raplon este contraindicat persoanelor cu insuficienta renala severa (vezi pct. 4.3).

Nu au fost efectuate studii specifice pe pacienti cu insuficienta renald, de aceea, nu se pot face recomandari
specifice privind ajustarea dozei. Se recomanda administrarea cu precautie la pacientii cu insuficientd renala
Usoard pand la moderata (vezi pct. 4.4).

Insuficienga hepatica

Raplon este contraindicat pacientilor cu insuficientd hepatica severa (vezi pct. 4.3).

Nu au fost efectuate studii specifice pe pacienti cu insuficienta hepatica, de aceea, nu se pot face recomandari
specifice privind ajustarea dozei. Se recomanda administrarea cu precautie la pacientii cu insuficienta hepatica
Usoard pand la moderata (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare
Administrare orala.
Comprimatele trebuie Tnghitite Tntregi, cu apa, de preferinta inainte de mese.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa, ulei de soia, ulei de arahide sau la oricare dintre componentele enumerate
la pct. 6.1.

Insuficienta cardiaca congestiva diagnosticata (NYHA I1-1V), boala cardiaca ischemica, arteriopatie periferica
si/sau boala cerebrovasculara.

Ulcer gastric sau intestinal activ, sdngerare sau perforare gastrointestinala.

Antecedente de hemoragie sau perforare gastrointestinalad asociata cu tratamentul anterior cu AINS.

Ulcer peptic’/hemoragie active sau antecedente de ulcer peptic’hemoragie recurente (doud sau mai multe
episoade certe distincte de ulcer sau hemoragie).

Ultimul trimestru de sarcina (vezi pct. 4.6).

Insuficienta renala sau hepatica severa (vezi pct. 4.4).

La fel ca si celelalte antiinflamatoare nesteroidiene, diclofenacul este contraindicat pacientilor la care crizele
de astm, urticaria sau rinita acuta sunt agravate in urma administrarii de acid acetilsalicilic sau alte AINS.
Pacienti cu hemoragie cerebrovasculara sau alte sangerari active sau tulburari de sangerare.

Pacienti cu discrazii sanguine.

Pacienti cu depresie a maduvei osoase.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Generalitati

Reactiile adverse pot fi reduse la minimum prin utilizarea celei mai mici doze eficace pentru cea mai scurta
perioada necesara controlarii simptomelor (vezi pct. 4.2 si riscurile gastrointestinale si cardiovasculare
prezentate mai jos).

Utilizarea concomitenta a altor medicamente AINS inclusiv inhibitori selectivi ai ciclooxigenazei-2 (COX-2)
trebuie evitatd din cauza lipsei de dovezi privind efectul benefic sinergic si riscul aparitiei reactiilor adverse
suplimentare.

Din punct de vedere medical general, la varstnici este indicatd precautie in administrare. Tn particular, este
recomandata utilizarea celei mai mici doze posibile la varstnicii debilitati sau cu o greutate corporald scazuta.
Pacientii Tn varsta sunt mai predispusi la insuficienta functiei renale, cardiovasculare sau hepatice si de aceea
necesitd o monitorizare mai indeaproape.

Ca si In cazul altor medicamente AINS reactii alergice, inclusiv reactii anafilactice/ anafilactoide, pot aparea,
n cazuri rare, chiar si fara expunerea anterioara la diclofenac. De asemenea, reactiile de hipersensibilitate pot
evolua 1n sindromul Kounis, o reactie alergica grava care poate determina aparitia infarctului miocardic. Printre



simptomele prezentate Tn cazul unor asemenea reactii se poate numara durerea in piept aparuta in asociere cu
o reactie alergica la diclofenac.

Casi n cazul altor medicamente AINS, datorita proprietatilor sale farmacodinamice, diclofenacul poate masca
semnele si simptomele unor infectii.

Cefaleea din cauza utilizarii excesive a analgezicelor

Utilizarea indelungata a analgezicelor pentru durere de cap, pot agrava cefaleea si o pot face mai frecventa
(durere de cap din cauza utilizarii excesive a analgezicelor). Daca aceasta situatic apare sau Se suspecteaza,
medicul trebuie consultat in vederea opririi tratamentului pentru cefalee. Diagnosticul de cefaleea din cauza
utilizarii excesive a analgezicelor ar trebui suspectat la pacientii care au frecvent sau zilnic durere de cap in
ciuda (sau din cauza) utilizarii cu regularitate a medicamentelor pentru cefalee.

Diclofenacul trebuie administrat cu precautie pacientilor cu lupus eritematos sistemic si BMTC (boalad mixta
de tesut conjunctiv).

Fertilitatea

Administrarea diclofenacului poate reduce fertilitatea si de aceea nu este recomandat femeilor care
intentioneaza sa ramana gravide. Trebuie luata in considerare intreruperea administrarii de diclofenac la
femeile care au dificutati in a ramane gravide sau care se afla in timpul investigatiilor pentru infertilitate (vezi
pct. 4.6).

Efecte gastrointestinale

In cazul administrarii tuturor AINS, inclusiv diclofenac, s-au raportat hemoragii gastro-intestinale, ulceratii
sau perforatii, ce pot fi letale si pot aparea in orice moment al tratamentului, cu sau fara simptome de avertizare
sau antecedente de afectiuni gastro-intestinale. In general, acestea au consecinte mult mai grave la varstnici
decat la tineri.

Dacé apare hemoragia gastro-intestinald sau ulceratia la pacientii cérora li se administreazd diclofenac,
tratamentul trebuie Tntrerupt.

Ca 1n cazul tuturor AINS, inclusiv diclofenac, este necesara o supraveghere medicald atenta si exercitarea unei
atentii deosebite Tn cazul prescrierii diclofenac la pacientii ce prezintd simptome ce indica o afectiune gastro-
intestinald (GI) sau cu antecedente ambigue privind ulceratii, hemoragii sau perforatii gastrice sau intestinale
(vezi pct. 4.8). Riscul hemoragiilor GI este mai mare la cresterea dozelor AINS si la pacientii cu antecedente
de ulcer, mai ales daca este complicat cu hemoragie sau perforare. Varstnicii prezinta o frecventa crescuta a
aparitiei reactiilor adverse la AINS, mai ales hemoragie si perforare gastro-intestinale, care pot fi letale (vezi
pct. 4.2).

Pentru a reduce riscul de toxicitate gastro-intestinala la pacientii cu antecedente de ulcer, mai ales cel complicat
cu hemoragie sau perforare, si varstnici, tratamentul trebuie initiat si mentinut cu cea mai mica doza eficace.

Pentru acesti pacienti si, de asemenea, pentru pacientii ce necesita administrarea concomitentd a
medicamentelor cu doze scazute de acid acetilsalicilic (AAS) sau alte medicamente ce probabil cresc riscul
gastro-intestinal, trebuie avut in vedere tratamentul concomitent cu substante de protectie (de exemplu,
inhibitori ai pompei de protoni sau misoprostol).

Pacientii cu antecedente de toxicitate GI, in special varstnici, trebuie sa raporteze orice simptom abdominal
neobignuit (mai ales hemoragie GI). Se recomanda prudenta la pacientii carora li se administreaza tratament
concomitent ce poate creste riscul aparitiei ulceratiei sau hemoragiei, precum corticosteroizii administrati
sistemic, anticoagulante, antiagregante plachetare sau inhibitori specifici ai recaptérii serotoninei (vezi pct.
4.5).

De asemenea, trebuie supraveghere medicala atentd si exercitarea unei atentii deosebite la pacientii cu colita
ulceroasa sau boala Crohn, deoarece afectiunea acestora se poate agrava (vezi pct. 4.8.).



Medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene (AINS), inclusiv diclofenacul, pot fi asociate cu un risc crescut
de scurgeri la nivelul liniei de anastomoza gastrointestinald. In cazul utilizarii diclofenacului dupa o interventie
chirurgicala gastrointestinald se recomanda supraveghere medicald atenta si prudenta.

Efecte hepatice
In cazul prescrierii diclofenac la pacientii cu functia hepatica afectata, este necesara supraveghere medicala
atentd, deoarece afectiunea acestora se poate agrava (in special hemoragia gastro-intestinala).

Ca si in cazul altor AINS, inclusiv diclofenac, pot creste valorile concentratiilor plasmatice ale uneia sau mai
multor enzime hepatice. In timpul tratamentului de lungd durati cu diclofenac, ca misurd de precautie, se
recomanda monitorizarea periodica a functiei hepatice. Daca rezultatele anormale ale testelor functionale
hepatice persista sau se agraveaza, daca apar semne sau simptome clinice specifice afectarii hepatice sau daca
apar alte manifestari (de exemplu, eozinofilie, eruptii cutanate), administrarea diclofenac trebuie intrerupta.
Hepatita poate sa apard la administrarea de diclofenac, fard manifestari clinice de avertizare. La pacientii cu
porfirie hepaticd, se recomanda prudenta la administrarea diclofenac, deoarece se poate declansa o criza.

Efecte renale

Deoarece s-a raportat retentie de lichide si edem asociate tratamentului cu AINS, inclusiv diclofenac, se
recomanda atentie deosebita la pacientii cu insuficienta renald sau cardiaca, antecedente de hipertensiune
arteriald, varstnici, la pacientii carora li se administreaza tratament concomitent cu diuretice sau medicamente
ce pot afecta semnificativ functia renala si la acei pacienti cu deshidratare extracelulard semnificativa de orice
etiologie, de exemplu, inainte sau dupa o interventie chirurgicald majora (vezi pet. 4.3). In aceste cazuri, in
timpul tratamentului cu diclofenac, monitorizarea functiei renale este recomandata ca o masura de precautie.
Tn general, intreruperea tratamentului este urmata de revenirea la starea de dinaintea tratamentului.

Daca medicamentele AINS, cum ar fi diclofenacul, sunt administrate concomitent cu diuretice, inhibitori
enzima de conversie a angiotensinei (ECA) sau antagonisti ai receptorilor de angiotensina II, poate creste riscul
deteriorarii functiei renale, inclusiv insuficienta renald acuta la unii pacienti, mai ales daca functia renala este
deja afectata (vezi pct. 4.5).

Efecte cutanate

Foarte rar, s-a raportat asocierea utilizarii AINS, inclusiv diclofenac, cu reactii cutanate grave, unele letale,
inclusiv dermatitd exfoliativa, sindrom Stevens-Johnson si necroliza epidermica toxica (vezi pct. 4.8). Se pare
ca pacientii prezinta risc crescut de aparifie a acestor reactii la inceperea tratamentului, debutul reactiilor
aparand, in majoritatea cazurilor, in prima luna de tratament. Administrarea diclofenac trebuie intrerupta in
cazul aparitiei primelor semne de eruptic cutanata, leziuni ale mucoaselor sau orice alt semn de
hipersensibilitate.

Tn cazuri exceptionale, varicela poate provoca complicatii grave infectioase ale pielii sau tesuturilor moi. Pana
n acest moment, contributia medicamentelor AINS in agravarea acestor infectii nu poate fi exclusa. De aceea,
se recomanda evitarea utilizarii diclofenacului Tn varicela.

Efecte cardiovasculare si cerebrovasculare

Studiile clinice si datele epidemiologice sugereaza ca utilizarea diclofenacului, in special Th doze mari (150
mg zilnic) si in tratamentul de lunga durata, se poate asocia cu mici cresteri ale riscului de reactii trombotice
arteriale (de exemplu, infarct miocardic sau accident vascular cerebral).

Pacientii cu factori majori de risc pentru evenimente cardiovasculare (de exemplu, hipertensiune arteriala,
hiperlipidemie, diabet si fumat) trebuie tratati cu diclofenac numai dupa o evaluare atenta. Deoarece riscul
cardiovascular al diclofenacului creste in functie de doza si durata tratamentului, trebuie utilizati cea mai mica
doza eficace pentru cea mai scurtd perioada de timp. Trebuie evaluatd periodic nevoia pacientului pentru
ameliorarea simptomatica si raspunsul acestuia la tratament.

Efecte hematologice
Ca n cazul altor medicamente AINS, diclofenacul poate inhiba temporar agregarea plachetara. Pacientii cu
tulburari de hemostaza trebuie monitorizati cu atentie.



Tratamentul cu diclofenac se recomanda pentru cateva zile. Ca in cazul altor medicamente AINS, se recomanda
efectuarea analizelor de sénge daca se administreaza diclofenac pe o perioada mai indelungata.

Astm brongsic

La pacientii cu astm bronsic, rinita alergica sezoniera, inflamare a mucoasei nazale (polipi nazali), afectiuni
pulmonare obstructive cronice sau infectii cronice ale ciilor respiratorii (in special daca sunt asociate cu
simptome asemanatoare rinitelor alergice), reactiile la AINS, cum ar fi: exacerbarea astmului bronsic (humita
intoleranta la analgezice/astm bronsic indus de analgezice), edemul Quincke sau urticaria sunt mult mai
frecvente decét la alti pacienti. Astfel, se recomanda precautie la acesti pacienti (pregatire pentru situatii de
urgentd). Acest lucru se aplica si pacientilor alergici la alti agenti, de exemplu cu reactii cutanate, prurit sau
urticarie.

Raplon contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza (deficit total de lactaza
sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza) nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Raplon contine leciting. Daca un pacient este hipersensibil la arahide sau soia, nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

45 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Urmatoarele interactiuni au fost observate la diclofenac comprimate gastroresistente si/sau la alte forme
farmaceutice ale diclofenacului.

Litiu: in cazul utilizarii concomitente, diclofenacul poate creste concentratiile plasmatice ale litiului. Se
recomanda monitorizarea concentratiilor plasmatice ale litiului.

Digoxind. in cazul utilizarii concomitente, diclofenacul poate creste concentratiile plasmatice ale digoxinei.
Se recomanda monitorizarea concentratiilor plasmatice ale digoxinei.

Diuretice si agenyi antihipertensivi: ca si alte AINS, utilizarea concomitenti a diclofenacului cu diuretice sau
agenti antihipertensivi poate determina o scadere a efectului antihipertensiv. Prin urmare, aceasta combinatie
trebuie administrata cu precautie pacientilor, in special varstnicilor, prin monitorizarea periodica a tensiunii
arteriale.

Daca medicamentele AINS, cum ar fi diclofenacul, sunt administrate concomitent cu diuretice, inhibitori ECA
sau antagonisti ai receptorilor angiotensinei 11, poate creste riscul de deteriorare a functiilor renale, inclusiv
insuficientd renald acuta (de obicei reversibild) la unii pacienti, mai ales daca functia renala este deja afectata
(de exemplu, pacientii varstnici sau pacienti deshidratati). De aceea, aceasta combinatie trebuie administrata
cu precautie, n special la varstnici.

Dupa initierea tratamentului concomitent si dupa incheierea acestuia periodic, pacientii trebuie sa se hidrateze
si functiile renale trebuie s fie monitorizate.

Tratamentul concomitent cu diuretice ce economisesc potasiu poate fi asociat cu cresterea nivelului de potasiu
plasmatic, care trebuie monitorizat frecvent (vezi pct. 4.4).

Alte medicamente AINS si cortocosteroizi: co-administrarea diclofenacului cu alte AINS cu administrare
sistemica sau corticosteroizi poate creste riscul reactiilor adverse gastro-intestinale (vezi pct. 4.4). Co-
administrarea de acid acetilsalicilic reduce concentratia plasmatica de diclofenac fara a influenta efectul clinic.

Anticoagulante si anti-agregante plachetare: se recomanda precautie, deoarece administrarea concomitenta
poate creste riscul hemoragiilor (vezi pct. 4.4). Din studiile clinice efectuate nu reiese ca diclofenacul
influenteaza actiunea anticoagulantelor. Totusi, exista raportari privind riscul crescut de hemoragie Th urma
combinatiei diclofenacului cu anticoagulante. Prin urmare, se recomanda monitorizarea atenta a acestor
pacienti.

Inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS): administrarea concomitentd a medicamentelor AINS
sistemice si a ISRS poate creste riscul hemoragiilor gastro-intestinale (vezi pct. 4.4).



Antidiabetice orale: studiile clinice au aratat cd diclofenacul se poate administra impreuna cu antidiabetice
orale fara a influenta efectul clinic al acestora. Totusi, in timpul tratamentului cu diclofenac, au existat raportari
izolate de hipoglicemie si hiperglicemie care au necesitat ajustarea dozelor de antibiabetice orale. Ca o masura
de precautie, se recomanda monitorizarea nivelului glicemiei in timpul tratamentului concomitent.

Metotrexat: diclofenacul poate inhiba clearance-ul renal tubular al metotrexatului, crescand astfel
concentratiile acestuia. In cazul in care AINS, inclusiv diclofenac, sunt administrate cu mai putin de 24 de ore
inainte sau dupa tratamentul cu metotrexat, se recomanda prudentd, deoarece pot sd creasca concentratiile
plasmatice ale metotrexatului si toxicitatea acestuia.

Ciclosporina: diclofenacul, ca si alte AINS, poate creste nefrotoxicitatea ciclosporinei datorita efectului asupra
prostaglandinelor renale. Mai mult, s-a raportat ca ciclosporina poate creste concentratia plasmatici a
diclofenacului cu 100%. Prin urmare, diclofenacul trebuie administrat in doze mai mici decét doza ce ar trebui
utilizata la pacienti carora nu li se administreaza ciclosporina.

Antibacteriene chinolonice: au fost raportate cazuri izolate de convulsii care pot fi datorate utilizarii
concomitente a chinolonelor gi AINS.

Inhibitori potenti ai CYP2C9: se recomanda precautie la prescrierea diclofencului cu inhibitori potenti ai
CYP2C9 (cum ar fi sulfinpirazona si voriconazolul), ceea ce ar putea conduce la o crestere semnificativa a
concentratiilor plasmatice maxime si expunerii la diclofenac prin inhibarea metabolismului diclofenacului.

Fenitoina: cand se utilizeaza fenitoina concomitent cu diclofenacul, este necesard monitorizarea
concentratiilor plasmatice ale fenitoinei datorita unei cresteri anticipate in urma expunerii la fenitoina.

Colestipol si colestiramina: colestipolul si colestiramina pot induce intarzierea sau reducerea absorbtiei
diclofenacului. De aceea, se recomanda administrarea diclofenacului cu cel putin o ora inainte sau cu 4-6 ore
dupa administrarea colestipolului sau colestiraminei.

Interactiune cu alimente
Rata de absorbtie a diclofencului este redusa atunci cand comprimatele sunt luate impreuna cu alimente. Nu
este recomandata administrarea comprimatelor in timpul sau imediat dupa mese.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Inhibarea sintezei prostaglandinelor poate afecta negativ sarcina si/ sau dezvoltarea embrio-fetald. Datele
provenite din studii epidemiologice sugereaza un risc crescut de avort, de malformatie cardiaci si gastroschizis
in urma administrarii de inhibitori ai sintezei prostaglandinelor in sarcina de varstad mica. Riscul de dezvoltare
a malfomatiilor cardiovasculare a crescut de la mai putin de 1% péna la aproximativ 1,5%. Se considera ca
riscul creste in functie de doza si durata tratamentului. La animale, administrarea de inhibitori ai sintezei
prostaglandinelor a dus la risc crescut de pierdere a embrionului pre- si post-implantare si de letalitate embrio-
fetala. Tn plus, au fost raportate incidente crescute ale diverselor malformatii, inclusiv cardiovasculare, la
animalele care au primit inhibitori ai sintezei prostaglandinelor in timpul organogenezei. Studiile standard
preclinice la animale nu au adus dovezi care si sustina ca diclofenacul poate avea efect teratogen la soarece,
sobolan sau iepure. In primul si al doilea trimestru de sarcind, diclofenacul nu trebuie administrat decat daci
este absolut necesar. Daca diclofenacul este utilizat de cétre o femeie care intenfioneaza sa ramana gravida sau
care este 1n primul sau in al doilea trimestru de sarcina, doza trebuie mentinuta la un nivel cat mai redus si
durata tratamentului trebuie sa fie cat mai scurta posibil.

Incepand cu saptimana 20 de sarcin, utilizarea diclofenacului poate provoca oligohidroamnios, care apare in
caz de disfunctie renald fetala. Acesta poate aparea la scurt timp dupa inifierea tratamentului si, de obicei, este
reversibil dupa intreruperea tratamentului. In plus, au fost raportate cazuri de constrictie a ductului arterial in
urma tratamentului din al doilea trimestru de sarcind, cele mai multe dintre acestea rezolvandu-se dupa



intreruperea tratamentului. Prin urmare, n primul si al doilea trimestru de sarcind, diclofenacul nu trebuie
administrat decat daca este absolut necesar. Daca diclofenacul se utilizeaza de catre o femeie care incearca sa
conceapa un copil sau in primul si al doilea trimestru de sarcina, doza trebuie sa fie cat mai mica posibil si
durata tratamentului cat mai scurta.

Monitorizarea prenatala pentru diagnosticarea oligohidroamniosului si a constrictiei ductului arterial trebuie
luata in considerare dupa expunerea la diclofenac timp de cateva zile incepand cu saptamana 20 de sarcina.
Administrarea diclofenacului trebuie intrerupta dacd se constata oligohidroamnios sau constrictie a ductului
arterial.

Tn timpul celui de-al treilea trimestru de sarcind, administrarea inhibitorilor sintezei prostagladinelor poate

expune fatul la:

- Toxicitate cardiopulmonara (constrictie/inchidere prematurda a ductului arterial si hipertensiune
pulmonara).

- Disfunctie renala (vezi mai sus).

La sfarsitul sarcinii, inhibitorii sintezei de prostaglandine pot expune mama si nou-nascutul la;

- Posibila prelungire a hemoragiei, efect anti-agregant plachetar, care poate aparea chiar si la doze foarte
reduse.

- Inhibarea contractiilor uterine conduce la travaliu Tntérziat sau prelungit.

Alaptarea
Ca alte medicamente AINS, diclofenacul este excretat in laptele matern, in cantitati mici. De aceea,

diclofenacul nu trebuie administrat femeilor care alapteaza pentru a evita reactiile adverse la sugar.

Fertilitatea

Ca alte medicamente AINS, administrarea diclofenacului poate si scada fertilitatea femeilor si nu este
recomandat femeilor care intentioneaza sa ramana gravide. Trebuie avuta in vedere intreruperea administrarii
diclofenacului la femeile ce au dificultati in a ramane gravide sau care se afla in timpul investigatiilor privind
infertilitatea.

4.7 Efecte asupra capacititi de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Pacientii care prezinta tulburari vizuale, ameteald, vertij, somnolenta sau tulburari la nivelul sistemului nervos
central in timpul utilizarii diclofenacului trebuie sa evite sa conduca vehicule sau sa foloseasca utilaje.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse au fost clasificate in functie de frecventa, folosind urmatoarea conventie: foarte frecvente (>
1/10); frecvente (> 1/100, < 1/10); mai putin frecvente (> 1/1000, < 1/100); rare (= 1/10000, < 1/1000); foarte
rare (< 1/10000); cu frecventa necunoscuta (nu poate fi estimata din datele disponibile).

In cadrul fiecarei grupe de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a gravitatii.

Tn urmitoarele reactii adverse sunt incluse acele reactii raportate pentru diclofenac Tn urma unui tratament de
scurtd durata cat si In urma unui tratament mai indelungat.

Tulburari ale sangelui si ale sistemului limfatic
Foarte rare: trombocitopenie, leucopenie, anemie (inclusiv anemie hemolitica i anemie aplasticd),
agranulocitoza.

Tulburari ale sistemului imunitar
Rare: hipersensibilitate, reactii anafilactice si anafilactoide (inclusiv hipotensiune arteriala si soc).
Foarte rare: angioedem (inclusiv edem facial).

Tulburari psihiatrice
Foarte rare: dezorientare, depresie, insomnie, cosmaruri, iritabilitate, tulburari psihotice, anxietate.



Tulburari ale sistemului nervos

Frecvente: cefalee, ameteala.

Rare: somnolenta.

Foarte rare: parestezie, tulburari de memorie, convulsii, tremor, meningita aseptica, tulburari ale gustului
(disgeuzie), accident cerebrovascular.

Tulburari oculare
Foarte rare: tulburari vizuale, vedere incetosata, diplopie.

Tulburari ale urechii si ale labirintului (canale interconectate)
Frecvente: vertij.
Foarte rare: tinitus, tulburari de auz.

Tulburari cardiace
Foarte rare: palpitatii, durere precordiala, insuficienta cardica, infarct miocardic.
Cu frecventa necunoscuta: Sindrom Kounis

Tulburari vasculare
Foarte rare: hipertensiune arteriala, vasculita.

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale
Rare: astm (inclusiv dispnee).
Foarte rare: pneumonie.

Tulburari gastrointestinale

Frecvente: greata, varsaturi, diaree, dispepsie, durere abdominald, flatulenta, anorexie.

Rare: gastrita, hemoragie gastrointestinalda, hematemeza, diaree sangvinolentd, melena, ulcer gastrointestinal
(cu sau fara hemoragie sau perforare).

Foarte rare: colita (inclusiv colitd hemoragica si exacerbarea colitei ulcerative sau bolii Cohn), constipatie,
stomatita (inclusiv stomatita ulcerativa), glosita, leziuni pe esofag, stricturi intestinale, pancreatita.

Tulburari hepato-biliare

Frecvente: nivel crescut al transaminazelor.

Rare: hepatita, icter, tulburari hepatice.

Foarte rare: hepatita fulminanta, necroza hepatica, insuficientd hepatica.

Tulburari ale pielii §i fesutului conjunctiv

Frecvente: eruptie cutanata.

Rare: urticarie.

Foarte rare: dermatita buloasa, eczema, eritem, eritem multiform, sindrom Stevens-Johnson, necrolizi toxica
epidermica (sindrom Lyell), dermatitad exfoliativa, alopecie, reactie de fotosensibilitate, purpura (inclusiv
purpura alergicd), prurit.

Tulburari renale si urinale
Foarte rare: insuficienta renala acuta, hematurie, proteinurie, sindrom nefrotic, nefrita interstitiald, necroza
renala papilara.

Tulburari generale i 1a nivelul locul de administrare
Rare: edem.

Efecte gastro-intestinale:

Cele mai frecvente reactii adverse sunt de naturda gastro-intestinald. Ulcer peptic, perforatii sau sangerarii
gastro-intestinale, uneori letale, pot apdrea in special la varstnici (vezi pct. 4.4). Dupa administrarea
diclofenacului au fost raportate urmatoarele reactii adverse: greata, varsaturi, diaree, flatulenta, constipatie,



dispepsie, durere abdominala, scaun cu sange, hematemeza, stomatita ulcerativa, exacerbare colitei si bolii
Cohn (vezi pct. 4.4). Gastrita a fost observata mai putin frecvent.

Efecte cardiovasculare:

Studiile clinice si datele epidemiologice sugereaza un risc crescut de aparitie a evenimentelor trombotice
arteriale (de exemplu, infarct miocardic si accident vascular cerebral) asociate cu utilizarea diclofenacului (vezi
pct. 4.4).

Acest risc creste la administrarea de doze mari (150 mg pe zi) si in tratament de lunga durata (vezi pct. 4.4).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru permite
monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania:

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptome
Nu existd un tablou clinic specific asociat supradozajului cu diclofenac. Supradozarea poate determina

simptome precum: varsituri, hemoragie gastrointestinala, diaree, ameteal, tinitus sau convulsii. Tn cazul unei
intoxicatii semnificative este posibila aparitia insuficientei renale acute si afectarii hepatice.

Tratament

Tratarea unei intoxicatii acute cu AINS consta in masuri de sustinere si tratament simptomatic si trebuie avute
in vedere complicatii, cum ar fi: hipotensiunea arteriala, insuficienta renala, convulsii, tulburari
gastrointestinale si deprimare respiratorie.

Masuri specifice, precum diureza fortatd, dializd sau hemoperfuzie, nu sunt de mare ajutor in eliminarea
medicamentelor AINS, datorita legarii acestora in proportie mare de proteinele plasmatice si a metabolizarii
extensive.

Se poate utiliza carbune activ in urma ingerarii unei supradoze cu potential toxic si decontaminare gastrica (de
exemplu, varsaturi, lavaj gastric) in urma ingerarii unei supradoze care ar putea pune in pericol viata.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antiinflamatoare si antireumatice, nesteroidiene, derivati ai acidului
acetic si a substantelor Tnrudite, diclofenac, codul ATC: M01ABO05.

Diclofenacul potasic este un analgezic nesteroidian cu proprietati antiinflamatorii si antipiretice.
Diclofenac este indicat pentru tratamentul dureriilor acute. Mecanismul de actiune este atribuit inhibitiei
biosintezei prostaglandinelor. Prostaglandinele joaca un rol important in producerea inflamatiei, durerii si

febrei.

Efectul diclofenacului se manifesta rapid. De aceea, este potrivit Tn cazul durerilor acute si reducerii febrei.
Diclofenacul are un efect analgezic si amelioreaza durerea.

In vitro, sinteza proteoglicanului n tesut nu este inhibata la concentratii echivalente cu cele atinse la om.


http://www.anm.ro/

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie
Diclofenacul se absoarbe rapid si complet. Concentratia plasmatica medie (1,9 pmol/l) este atinsd in

aproximativ 35 de minute (Tmax mediu) in urma ingestiei a unei doze de 2 comprimate de 12,5 mg. Cantitatea
absorbita este direct proportionald cu doza. Aproximativ jumatate din cantitatea de diclofenac este
metabolizatd de catre ficat in primul pasaj (efectul primului pasaj). Biodisponibilitatea dupa 0 doza orala este
la jumatate din doza administrata parenteral. Farmacocinetica nu se schimba dupd administrarea dozelor
repetate. Nu are loc nicio acumulare, cu conditia sa se respecte doza recomandata.

Distributie

99,7% din diclofenac se leaga cu proteinele plasmatice, in principal de albumina (99,4%). Volum aparent de
distributie este 0,12 pana la 0,17 1/ kg. Diclofenacul se gaseste in lichidul sinovial, unde concentratiile maxime
se ating dupa 2 pana la 4 ore dupa ce s-au atins concentratiile plasmatice maxime. Timpul de injumatatire prin
eliminare din lichidul sinovial este de 3-6 ore. La 2 ore dupa atingerea concentratiei plasmatice maxime,
concentratiile sunt mai mari in lichidul sinovial decat in plasma si se mentin pana la 12 ore.

Metabolizare
Metabolismul diclofenacului implica partial glucuronidarea moleculei intacte, dar si hidroxilarea simpla sau
multipld si metoxilarea, rezultdnd mai multi metaboliti fenolici, din care majoritatea sunt transformati n
conjugati glucuronici. Doi dintre acesti metaboliti sunt biologic activi, dar intr-o proportie mult mai mica decat
diclofenacul.

Eliminare

Clearance-ul total sistemic al diclofenacului plasmatic este 263 £ 56 ml/ minut. Timpul de imjumatatire
plasmatica prin eliminare este de 1 — 2 ore. Patru dintre metaboliti, inclusiv cei 2 activi, au, de asemenea, timp
scurt de imjumatatire plasmatica de 1 pana la 3 ore. Al cincilea metabolit, 3-hidroxi-4-metoxi-diclofenac, are
un timp de injumatatire plasmatica mai lung. Acest metabolit este aproape inactiv.

Aproximativ 60% din doza administrata este excretata in urina sub forma de glucuronoconjugat al moleculei
nemetabolizate si sub forma de metaboliti, din care majoritatea sunt, de asemenea, transformati ih conjugati
glucuronici. Mai putin de 1% este excretat sub forma nemetabolizata. Restul dozei este eliminata sub forma
de metaboliti, prin bila, In materiile fecale.

Grupe speciale de pacienti
Nu au fost observate diferente datorate varstei in ceea ce priveste absorbtia, metabolizarea sau excretia acestui
medicament.

La pacientii cu insuficienta renala, nu se observa nicio acumulare a substantei active nemetabolizate atunci
cand se administreazd doza uzuald. Aceasta concluzie a fost dedusa din cinetica dozei unice. La un clearance
mai mic de 10 ml/ minut, concentratiile plasmatice la starea de echilibru calculate ale hidroxi-metabolitilor
sunt de 4 ori mai mari decat la subiectii sanatosi. Totusi, metabolitii sunt excretati in final prin bila.

La pacientii cu hepatitd cronica sau ciroza nesimptomatica, cinetica si metabolismul sunt aceleasi ca si la
pacientii fara afectiuni hepatice.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele preclinice din studiile de toxicitate acuta si dupa doze repetate, precum si din studiile de genotoxicitate,
mutagenitate si carcinogenitate cu diclofenac nu au evidentiat niciun risc specific pentru om la dozele
terapeutice. Nu au existat dovezi ca diclofenacul a avut potential teratogen la soarece, sobolan sau iepure.

La sobolan, diclofenacul nu a avut niciun efect asupra fertilitatii animalului mama. Nu a fost afectata
dezvoltarea nou-nascutului Tn perioada prenatala, perinatala si postnatala.
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6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleu:

Lactoza monohidrat

Fosfat de calciu

Amidonglicolat de sodiu tip A
Amidon de porumb

Povidona k30

Celuloza microcristalina 101
Dioxid de siliciu coloidal anhidru
Stearat de magneziu

Film

Opadry White OY-B-28920

Alcool polivinilic

Dioxid de titan (E171)

Talc

Lecitina (din soia)

Guma Xantan

6.2 Incompatibilititi

Nu e cazul.

6.3 Termen de valabilitate

2 ani

6.4 Conditii speciale de pastreare

A se pastra sub temperaturi de 30 °C, in ambalaj original.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Comprimatele sunt ambalate n blistere din OPA-AI-PVC/AL.

Raplon este disponibil in cutii cu blistere continand cate 10, 20, 24, 30 si 40 comprimate.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Fara cerinte speciale la eliminare.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Medochemie Ltd
1-10 Constantinoupoleos street, Limassol, 3011
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