SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Indometacin 50 Berlin-Chemie
Indometacin 100 Berlin-Chemie
Cipky

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Indometacin 50 Berlin-Chemie: 1 ¢ipek obsahuje indometacinum 50 mg
Indometacin 100 Berlin-Chemie: 1 ¢ipek obsahuje indometacinum 100 mg

Léciva latka: indometacinum
Uplny seznam pomocnych latek viz. bod 6.1

3. LEKOVA FORMA
Cipky
Popis ptipravku: témét bilé az slabé nazloutlé ¢ipky torpédovitého tvaru na jedné stran¢ zaSpicatélé.

4. KLINICKE UDAJE
4.1. Terapeutické indikace
Symptomaticka 1écba bolesti a zanétu pfi:

® akutni artritidé (vCetné zachvatt dny)

chronické artritidé, a to zejména pii revmatoidni artritidé

ankylozujici spondylitidé (Bechtérevova nemoc) a jinych spondylartritidach
artréze a spondylartroze

revmatismu mekkych tkani (mimokloubni revmatismus)

bolestivych otocich nebo zanétech po Grazech

4.2. Davkovani a zpiisob podani

Indometacin 50 Berlin-Chemie:

Dospéli:

Dévkovani indometacinu zavisi na zavaznosti onemocnéni. Doporucené davkovani je 50 az 150 mg
indometacinu denné¢ v 1 az 3 jednotlivych davkach.

Dospéli uzivaji 1 ¢ipek ptipravku Indometacin 50 Berlin-Chemie 1-3krat denné (coz odpovida 50 az
150 mg indometacinu).

Ve vyjimecnych ptipadech miize byt maximalni denni davka kratce zvySena na 200 mg indometacinu
denn¢. Tato davka vSak nesmi byt prekrocena.

Indometacin 100 Berlin-Chemie:

Dospeéli:

Davkovani indometacinu zavisi na zdvaznosti onemocnéni. Doporuc¢ené davkovani je 50 az 150 mg
indometacinu denné.

Dospéli uzivaji 1 ¢ipek pripravku Indometacin 100 Berlin-Chemie jednou denné (coz odpovida 100
mg indometacinu).

Ve vyjimecnych piipadech miize byt maximalni denni davka kratce zvysena na 200 mg indometacinu
denné (1 ¢ipek dvakrat denn¢). Tato davka v§ak nesmi byt prekro¢ena.

Je mozné kombinovat Cipky pfipravku Indometacin 100 Berlin-Chemie s ¢ipky Indometacin 50
Berlin-Chemie, pfi dodrzeni maximalni denni davky 150 mg indometacinu.
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Zpusob a délka uzivani:

Abyste mohl(a) vyjmout ¢ipek, prehnéte opakované strip v misté perforace a odtrhnéte jeden Cipek
nebo jej odstfihnéte ndzkami. Uvolnéné stény folie nad Spickou ¢ipku poté uchopte mezi palec a
ukazovacek kazdé ruky a opatrné je odtahujte od sebe (dokud neni mozné ¢ipek vyjmout z obalu) —
viz obrazek.

Cipky piipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie by mély byt zavadény hluboko do koneéniku,
nejlépe po stolici.

O délce uzivani rozhodne osetiujici 1ékar.

U revmatickych onemocnéni miize byt nutné uzivat Indometacin 50/100 Berlin-Chemie dlouhodobg.
Vyskyt nezadoucich u¢inkd mize byt snizen podavanim nejnizsi tc¢inné davky po nejkratsi dobu
nutnou ke zlepsSeni priznakt (viz 4.4).

Zvlastni skupiny pacienti:

Starsi pacienti:

Star$i pacienti by méli byt 1éCeni se zvySenou opatrnosti, nebot’ ve vy$sim véku se objevuje zvysena
moznost vyskytu nezadoucich ucinki.

Vzhledem k moznym nezédoucim ucinktim (viz. bod 4.4) je nutné vénovat pozornost spravnému
davkovani a pacienti musi byt sledovani obzvlasté peclivé. Vzdy je nutné peclivé zvazit pomér
prospéchu a rizika 1écby.

Deti a mladistvi:

Podavani indometacinu, 1écivé latky ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie, détem a
mladistvym se nedoporucuje, protoze k dispozici nejsou dostatecné udaje o bezpecnosti a ucinnosti
indometacinu pii 1é¢bé revmatickych onemocnéni u této vékové skupiny.

4.3. Kontraindikace
Indometacin 50/100 Berlin-Chemie nesmi byt uzivan:
- pfi znamé precitlivélosti na 1éCivou latku indometacin nebo kteroukoli pomocnou latku
tohoto pripravku
- jestlize se v minulosti po uziti acetylsalicylové kyseliny ¢i jinych nesteroidnich antirevmatik
objevil bronchospasmus, astma, rhinitida nebo koptivka
- pii poruchach krvetvorby nebo krevni srazlivosti nejasné etiologie
- pfi gastrointestinalnim krvacenim nebo perforaci ve vztahu k pfedchozi 1écbé nesteroidnimi
antirevmatiky v anamnéze
- pii aktivnim nebo anamnesticky rekurentnim peptickém viedu/hemoragii (dv€ nebo vice
epizod prokazané ulcerace nebo krvaceni)
- pfi cerebrovaskularnim nebo jiném aktivnim krvaceni
- pfi zavazném srdecnim selhani
- vposlednim trimestru t¢hotenstvi, (viz. bod 4.6)

4.4. Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Soucasnému uzivani piipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie s jinymi nesteroidnimi
antirevmatiky (NSA) vcéetné selektivnich inhibitorti cyklooxygenazy 2 je tfeba se vyhybat.
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Nezadouci ucinky lze minimalizovat uzivanim nejnizs$i uc¢inné davky po co nejkratsi dobu nutnou
k upravé priznaki (viz. bod 4.2 a gastrointestinalni a kardiovaskularni rizika nize).

Gastrointestinalni bezpe¢nost

Stars$i pacienti:
U starsich pacientl je zvySeny vyskyt nezadoucich G¢inkii NSA, zejména gastrointestinalniho krvaceni
a perforaci, které¢ by mohly byt fatalni (viz. bod 4.2).

Gastrointestinalni krvaceni, viedy a perforace:

Gastrointestinalni krvaceni, ulcerace a perforace, které mohou byt fatalni, byly hlaSeny u vsech
nesteroidnich antirevmatik kdykoli béhem lécby, s varujicimi piiznaky ale i bez nich, i bez predchozi
anamnézy zavaznych gastrointestinalnich piihod.

Riziko gastrointestinalniho krvaceni, ulceraci a perforaci stoupa se zvySujici se davkou NSA, u
pacientti s anamnézou peptického viedu, zejména pokud byl komplikovan krvacenim nebo perforaci
(viz. bod 4.3), a u starSich osob. Tito pacienti by méli zahajovat 1é¢bu nejniz$i moznou davkou.

U vySe uvedenych pacientll a také u pacientll, kteti uzivaji soucasné nizké davky acetylsalicylové
kyseliny nebo jiné 1éky, které mohou zvySovat gastrointestinalni riziko (viz. dale a bod 4.5), musi byt
zvazeno soucasné podavani protektivnich latek (napf. misoprostolu nebo inhibitord protonové
pumpy).

Pacienti s anamnézou gastrointestinalni toxicity, obzvlast¢ ve starSim veéku, musi hlasit vSechny
neobvyklé gastrointestinalni ptfiznaky (zejména gastrointestinalni krvaceni), a to pfedevsim na pocatku
1écby.

Opatrnost je doporucovana u pacientli uzivajicich soucasné léky, které by mohly zvySovat riziko
ulceraci nebo krvaceni, napf. peroraln¢ podavané kortikosteroidy, antikoagulancia jako warfarin,
selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu nebo antiagregancia jako kyselina
acetylsalicylova (viz. bod 4.5).

Pokud se béhem 1é¢by piipravkem Indometacin 50/100 Berlin-Chemie objevi u pacienta
gastrointestinalni viedy nebo krvaceni, 1é¢ba musi byt ukoncena.

Nesteroidni antirevmatika musi byt podavana s opatrnosti pacientim s anamnézou gastrointestinalnich
onemocnéni (ulcerdzni kolitida, Crohnova choroba), protoze by se priubéh téchto onemocnéni mohl
zhorsit (viz. bod 4.8).

Kardiovaskularni a cerebrovaskularni u¢inky

Je tieba poucit a monitorovat pacienty s anamnézou hypertenze a/nebo mirného az sttedné té¢zkého
srde¢niho selhani, protoze v souvislosti s 1écbou NSA byly hlaseny piipady retence tekutin a edému.
Klinické studie a epidemiologické udaje poukazuji na to, ze uzivani nékterych NSA (zejména ve
vysokych davkach a dlouhodob¢) mlize souviset s mirnym zvysenim rizika arterialnich trombotickych
prihod (napt. infarktu myokardu nebo cévni mozkové piihody). Neexistuji dostatecné udaje, které by
mohly vyloucit toto riziko pro indometacin.

Podavani indometacinu je tfeba peclivé zvazit u pacientii se Spatné¢ kompenzovanou hypertenzi,
kongestivnim srde¢nim selhanim, ICHS, onemocnénim perifernich tepen a/nebo cerebrovaskularnim
onemocnénim. Obdobné je tieba zvazovat zahajeni dlouhodobé 1é€by u pacientti s rizikovymi faktory
pro kardiovaskularni choroby (napft. hypertenze, hyperlipidemie, diabetes mellitus, kouteni).

Kozni reakce

Velmi vzacné byly ve vztahu k 16€b€ nesteroidnimi antirevmatiky hlaseny zavazné kozni reakce,
z nichz nékteré byly fatalni, vCetné Stevens-Johnsonova syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy
(viz. bod 4.8). Zda se, ze témito reakcemi jsou pacienti nejvice ohrozZeni na pocatku 1é¢by: zacatek
reakce se ve vétsing pripadd objevuje béhem prvniho mésice 1é¢by.

Indometacin 50/100 Berlin-Chemie musi byt vysazen pii prvnich znamkach vyskytu kozni vyrazky,
slizni¢nich 1ézi nebo jakychkoli jinych ptiznakd hypersenzitivity.

Dalsi:
Indometacin 50/100 Berlin-Chemie mize byt uzivan jen po peclivém zhodnoceni poméru risk/benefit:
- pti vrozené poruse metabolismu porfyrinu (napf. akutni intermitentni porfyrii)
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- pfi systémovém lupus erythematodes a smiseném onemocnéni pojivové tkan¢

Peclivé sledovani pacienta Iékatem je tieba zejména:

- pri poskozeni funkci ledvin.

- pri zavazné dysfunkci jater.

- upacientl bezprostfedn¢ po velkém chirurgickém zakroku.

- u pacientt, ktefi maji sennou rymu, nosni polypy nebo chronickou obstrukéni
bronchopulmonalni plicni nemoc, protoze u téchto pacientii je zvySeno riziko vyskytu
alergickych reakci. Tyto reakce se mohou projevovat jako zachvaty astmatu (tzv. analgetické
astma), Quinckeho edém nebo kopfivka.

- u pacientl s astma bronchiale, protoZe nesteroidni antirevmatika mohou pfivodit astmaticky
zachvat

- u pacientd, ktefi reaguji alergicky na jiné latky, protoze u té€chto pacientl je pii uzivani
ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie zvyseno riziko vyskytu reakei z precitlivélosti .

Zavazné akutni reakce z precitlivélosti (napf. anafylakticky Sok) jsou pozorovany velmi vzacng. Pti
prvnich znamkéach reakce z precitlivélosti po uziti pfipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie musi
byt 1é¢ba ukoncena. V souladu s priznaky musi specialista zahajit potfebna 1ékarska opatieni.
Indometacin mize prechodné inhibovat agregaci trombocytt. Pacienti s poruchami krevni srazlivosti
proto musi byt peclivé sledovani.

Pii dlouhodobéj$im podavani ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie je tfeba pravidelné
kontrolovat jaterni testy, funkce ledvin a také krevni obraz.

Pti dlouhodobéjsim uzivani 1€kt proti bolesti se mize objevit bolest hlavy, ktera nesmi byt 1é¢ena
vys§imi davkami Iécivého pripravku.

Navykové uzivani 1ékti proti bolesti, zejména kombinace nékolika Iécivych latek, mulze vést
k trvalému poskozeni ledvin s rizikem selhani ledvin (analgeticka neuropatie).

Pti soucasné konzumaci alkoholu mohou byt nezadouci ucinky NSA souvisejici s 1é¢ivou latkou,
zejména pak nezadouci ucinky tykajici se gastrointestinalniho traktu nebo centralniho nervového
systému, zvyseny.

Pigmentova degenerace sitnice a zakaleni rohovky jsou pozorovany méné ¢asto pii dlouhodobé 1é¢bé
indometacinem (viz. bod 4.8). Charakteristickym ptiznakem muize byt v téchto ptipadech rozmazané
vidéni. Nutné je tadné vysetfeni oftalmologem. Protoze tyto zmény mohou byt i asymptomatické,
pacientim uzivajicim 1ék dlouhodobé se doporucuji pravidelné kontroly u oftalmologa. V ptipadé
vyskytu uvedenych zmén se doporucuje vysazeni 1é¢by. Tyto zmény jsou pak vétSinou reverzibilni.
Stejné jako ostatni NSA i1 indometacin mtize vzhledem ke svym farmakodynamickym vlastnostem
maskovat pfiznaky infekce.

U pacientt s duSevnimi onemocnénimi, epilepsii nebo Parkinsonovou nemoci by mél byt Indometacin
50/100 Berlin-Chemie podavan s opatrnosti, nebot’ tato onemocnéni se mohou v nékterych ptipadech
zhorsit (viz bod 4.8).

Informace o ovlivnéni plodnosti zen viz. bod 4.6.

4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
Indometacin (stejn€ jako jina NSA) musi byt uzivan jen s opatrnosti s nasledujicimi lé¢ivymi latkami:

Jind NSA vcetné salicylati:

Soucasné podavani nckterych NSA mulze vzhledem k synergickému pusobeni zvySovat riziko
gastrointestinalnich ulceraci a krvaceni. Soucasnému uzivani indometacinu s jinymi NSA je proto
nutné se vyhybat (viz. bod 4.4).

Digoxin, fenytoin, lithium:
Soucasné uzivani ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie s digoxinem, fenytoinem nebo lithiem
mize zvySovat hladiny téchto 1éka v séru. Nutné jsou kontroly hladiny lithia v séru.

Diuretika, ACE inhibitory a antagonisté angiotenzinu II:
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NSA mohou oslabovat ucinek diuretik a antihypertenziv. U pacientli s poSkozenim ledvin (napf.
dehydrovanych pacienti nebo starSich pacientl) mize soucasné uzivani ACE inhibitori nebo
antagonistll angiotenzinu II s léky, které inhibuji cyklooxygenazu, vést k dal§imu zhorSeni funkci
ledvin, vcetné mozného akutniho selhani ledvin, které¢ je obvykle reverzibilni. Takova kombinace
proto mize byt uZzivana jen s opatrnosti, a to zejména u starSich pacientd. Pacienti musi byt
podporovani v dostatecném piijmu tekutin a po zahajeni lécby takovou kombinaci 1éki musi byt
zvazena pravidelna kontrola funkei ledvin.

Soucasné uzivani pripravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie a kalium Setficich diuretik mtize vést
k hyperkalémii.

Glukokortikoidy:
Zvysené riziko gastrointestinalnich ulceraci nebo krvaceni (viz. bod 4.4).

Antiagregancia a selektivni inhibitory zpétného vychytavani serotoninu (SSRI):
Zvysené riziko gastrointestinalniho krvaceni (viz. bod 4.4).

Methotrexat:
Podavani piipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie béhem 24 hodin pfed nebo po podani
methotrexatu mtize vést k zvyseni koncentrace methotrexatu v krvi a zvyseni jeho toxicity.

Cyklosporin:
NSA (jako indometacin) mohou zvySovat nefrotoxicitu cyklosporinu.

Antikoagulancia:
NSA mohou zesilovat u¢inek antikoagulancii, napt. warfarinu (viz. bod 4.4).

Derivaty sulfonylurey:

Ojedingle bylo po podani indometacinu hlaseno ovlivnéni hladin glukozy v krvi, které vyzadovalo
upravu davkovani antidiabetik. Proto se pii souCasném uzivani doporucuje kontrolovani hladin
glukozy v krvi.

Probenecid:
Pti kombinaci s probenecidem je vylu¢ovani indometacinu zpomaleno.

Peniciliny:
Pti kombinaci s peniciliny je jejich vylu¢ovani opozdéno.

Furosemid:
Vyluéovani indometacinu je furosemidem urychleno.

Triamteren:
Indometacin 50/100 Berlin-Chemie nesmi byt uzivan soucasné s triamterenem, protoze jinak existuje
riziko akutniho selhani ledvin.

Diflunisal:
Indometacin 50/100 Berlin-Chemie nesmi byt uzivan soucasné s diflunisalem, protoze jinak se
ocekava vyrazné zvySeni hladiny indometacinu v plasmé (bylo popsano letalni gastrointestinalni
krvaceni).

4.6. Téhotenstvi a kojeni

T¢hotenstvi

Inhibice syntézy prostaglandinti miZe mit nezadouci vliv na t€hotenstvi a fetalni/embryonalni vyvoj.
Data z epidemiologickych studii naznacuji zvySené riziko potrati a kardidlnich malformaci a
gastroschisis po uzivani inhibitori syntézy prostaglandinti v pocatku téhotenstvi. Pfedpoklada se, ze
riziko se zvysuje s davkou a délkou terapie.

U zvifat se prokdzalo, Ze podani inhibitorG syntézy prostaglandini vede k zvySeni pre- a
postimplanta¢nich ztrat a k fetalni/embryonalni letalité. Navic byla hlaSena zvySena incidence rtiznych
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malformaci vcetné kardiovaskularnich po podani inhibitori syntézy prostaglandind zvifatim
v pribéhu organogenetické periody.
V pribéhu prvniho a druhého trimestru t€¢hotenstvi nesmi byt indometacin podéan, pokud to neni zcela
nezbytné. Pokud je indometacin podavan Zenam, které chtéji ot€éhotnét nebo Zenam v prvnim a druhém
trimestru té¢hotenstvi, davka musi byt co nejnizsi a doba 1écby co nejkratsi.
Béhem tietiho trimestru t¢hotenstvi vSechny inhibitory syntézy prostaglandini mohou vystavovat
plod:

- kardiopulmonalni toxicité (pfedcasny uzavér duktus arteriosus a pulmonalni hypertenze)

- renalni dysfunkeci, kterd miize progredovat v renalni selhani s oligohydramnionem
matku a novorozence na konci t¢hotenstvi:

- potencidlnimu prodlouzeni krvaceni, antiagregacnimu ucinku, ktery se miZze objevit i pii

velmi nizkych davkach

- inhibici d€loznich kontrakci vedouci k opozdéni nebo prodlouzeni pribéhu porodu
Navic bylo také zaznamenano poskozeni plodu v podobé nekrotické enterokolitidy.
Proto je indometacin kontraindikovan ve tietim trimestru t€hotenstvi.

Kojeni

Léciva latka indometacin a jeho metabolity pfechazeji v malém mnozstvi do matefského mléka.
Protoze dodnes nejsou znamy zadné skodlivé dasledky pro novorozence, pii kratkodobém uzivani
neni obvykle nutné prerusit kojeni. Pfi dlouhodobém uzivani vysokych davek pii 1é¢be revmatickych
onemocnéni by v§ak mélo byt zvazeno pred¢asné ukonceni kojeni.

Plodnost
Uzivani ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie by mohlo poskozovat plodnost Zen a
nedoporucuje se tedy Zenam, které chtéji ot€hotnét. U zen, které maji obtize s ot¢hotnénim nebo jsou
vySetfovany pro neplodnost, ptipada v ivahu ukonéeni 1é¢by piipravkem Indometacin 50/100 Berlin-
Chemie.

4.7. U¢inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Protoze se pii uzivani pfipravku Indometacin 50/100 Berlin-Chemie mohou vyskytnout nezadouci
ucinky na centralni nervovy systém, napf. inava a zavraté, schopnost reagovat a aktivné se ucastnit
silni¢niho provozu a obsluhovat stroje muze byt v ojedinélych piipadech narusena.

Toto upozornéni plati ve zvySené mife pii kombinaci s alkoholem.

4.8. Nezadouci ucinky
K hodnoceni vyskytu nezadoucich tcinki se pouzivaji nasledujici ¢etnosti:
Velmi ¢asté: > 1/10

Casté: > 1/100 az < 1/10
Méné Casté: > 1/1000 az < 1/100
Vzéacné: > 1/10000 az < 1/1000

Velmi vzacné: < 1/ 10000, neni zndmo (z dostupnych dat nelze urcit)

U nasledujicich nezadoucich uc€inkl je nutné vzit v uvahu, Ze jejich vyskyt je pfevazné zavisly na
davce a lisi se u jednotlivych pacientt.

Nejcastéji pozorované nezadouci u€inky jsou gastrointestinalni. Mohou se objevit peptické viedy,
perforace nebo gastrointestinalni krvaceni, n¢kdy fatalni, a to zejména u starSich osob (viz. bod 4.4).
Po podani byly hlaseny také nausea, zvraceni, prtjem, flatulence, zacpa, dyspepsie, abdominalni
bolesti, meléna, hematemeze, ulcer6zni stomatitida, exacerbace kolitidy a Crohnovy choroby (viz. bod
4.4). Méné casto byla pozorovana gastritida.

Zejména riziko vyskytu gastrointestinalniho krvaceni je zavislé na davkovani a délce uzivani.

V souvislosti s 1écbou NSA byly hlaseny edémy, hypertenze a srde¢ni selhani.
Klinické studie a epidemiologicka data poukazuji na to, Zze uzivani nc¢kterych NSA (zejména ve
vysokych davkach a dlouhodob¢) miize souviset s mirnym zvySenim rizika arterialnich trombotickych
ptihod (napf. infarktu myokardu nebo cévni mozkové piihody) (viz. bod 4.4).
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Srdecni poruchy
Velmi vzacné: palpitace, bolesti na hrudi, srde¢ni selhani

Poruchy krve a lymfatického systému

Velmi vzéacné: poruchy krvetvorby (anémie, leukopénie, agranulocytdza, trombocytopénie). Prvnimi
priznaky mohou byt horecka, bolesti v krku, povrchova poranéni v ustech, pfiznaky podobné
chiipkovym, velka inava, krvaceni z nosu a kozni krvaceni. Pti dlouhodobé¢ 1écbé musi byt pravidelne
kontrolovan krevni obraz.

Poruchy nervového systému

Velmi ¢asté: poruchy centralniho nervového systému, napft. bolesti hlavy a malatnost

Casté: zavraté, ospalost a snadna unavnost, vy¢erpanost, deprese, zmatenost

Méng casté: periferni neuropatie, svalova slabost, kieCe, parestézie, prechodna ztrata védomi az koma
Pti 1é¢be pripravkem Indometacin 50/100 Berlin-Chemie je mozné zvySeni projevi epilepsie a
Parkinsonovy choroby.

V zavislosti na zavaznosti ptiznakd mize byt nutné snizeni davky nebo ukonceni lécby.

Poruchy o¢i
Mén¢ casté: vyskyt dvojitého vidéni, pigmentova degenerace sitnice a zakaleni rohovky pfi
dlouhodobé 1é¢bé. Charakteristickym pfiznakem muize byt rozmazané vidéni (viz. bod. 4.4).

Poruchy usi

Casté: zvonéni v usich

Méné Casté: hluchota

Velmi vzacné: prechodné poruchy sluchu

Gastrointestinalni poruchy

Velmi cCasté: gastrointestinalni obtize napf. nevolnost, zvraceni a prijem; mirné ztraty krve
v gastrointestinalnim traktu, které¢ by mohly ve vyjimecnych ptipadech zplisobit anémii.

Casté: dyspepsie, flatulence, Zalude¢ni kiee, nechutenstvi, gastrointestinlni viedy (eventudlné
s krvacenim a perforaci)

Meéné¢ Casté: hematemeze, meléna, krvavy prijem

Velmi vzacné: aftozni stomatitida, glositida, jicnové léze, obtize v podbiisku (napf. krvaceni,
v nékterych pfipadech také ulcerozni, kolitida), exacerbace ulcer6zni kolitidy nebo Crohnovy choroby,
zacpa, pankreatitida

Pacienti musi byt pouceni, aby ukoncili 1é¢bu a vyhledali neprodlené 1ékare, jestlize se objevi silna
bolest v nadbfisku nebo meléna nebo hematemeze.

Po perrektalni aplikaci se mohou objevit lokalni ptiznaky podrazdéni anu, vytok krvavého hlenu nebo
bolestiva defekace.

Poruchy ledvin a mocovych cest

Mén¢ casté: otoky (napf. periferni otoky), zejména u pacientl s arterialni hypertenzi nebo
nedostatecnosti ledvin

Velmi vzacné: poskozeni tkané ledvin (intersticialni nefritida, papilarni nekrdza), které muze byt
provazeno akutni nedostate¢nosti ledvin, proteinurii a/nebo hematurii; nefroticky syndrom.

Proto musi byt pravidelné kontrolovany funkce ledvin.

Poruchy kiize a podkozi

Méng Casté: alopecie

Velmi vzacné: fotosenzitivita, purpura (také alergicka purpura) a buldzni reakce véetné Stevens-
Johnsonova syndromu a toxické epidermalni nekrolyzy.

Poruchy metabolismu a vyzivy
Velmi vzacné: hyperglykémie, glykosurie

Infekce
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Velmi vzéacné: Popsany byly exacerbace infekénich zanétd (napf. rozvoj nekrotizujici fascitidy)
probihajici soucasné se systémovou 1écbou NSA. Mozna je spojitost s mechanismem tuc¢inku NSA.

Jestlize se znamky infekce objevi nebo se v pribéhu uzivani ptipravku Indometacin 50/100 Berlin-
Chemie zhorsi, doporucuje se, aby pacient vyhledal neprodlené 1ékatre. Poté bude vysetieno, zda je
indikovana protiinfek¢ni/antibioticka lécba.

Cévni poruchy
Velmi vzacné: hypertenze

Poruchy imunitniho systému

Casté: reakce z piecitlivélosti s kozni vyrazkou a svédénim kiize

Meéné casté: koptivka, reakce z precitlivélosti se zachvaty astmatu (eventualné s poklesem krevniho
tlaku)

Pacienti musi byt pouceni, aby v téchto pfipadech neprodlené¢ informovali lé¢kafe a Indometacin
50/100 Berlin-Chemie jiz neuzivali.

Velmi vzacné: zavazné celkové hypersenzitivni reakce. Mohou se projevovat jako otok obliceje, otok
jazyka, vnitini otok hrtanu s konstrikci dychacich cest, respiracni obtize, tachykardie, pokles krevniho
tlaku az po zivot ohrozujici Sok.

Jestlize se objevi n€ktery z uvedenych piiznakt, k cemuz muze dojit i pii prvnim uziti, je nutna
okamzita pomoc lékarte.

Velmi vzacné: alergicka vaskulitida a pneumonitida

Poruchy jater
Casté: zvyseni hodnot jaternich enzymd v krvi (transaminaz v séru)

Méng¢ Casté: posSkozeni jater, zejména pii dlouhodobé 1é¢bé, akutni hepatitida s nebo bez ikteru (velmi
vzacné s fulminantnim pribéhem bez prodromalnich ptfiznaki), selhani jater
Proto by pravidelné mély byt kontrolovany funkce jater.

Poruchy reprodukéniho systému a prsu
Velmi vzacné: vaginalni krvaceni

Psychiatrické poruchy

Méng¢ Casté: zmatenost, stavy tzkosti, psychiatrické poruchy, nespavost

Pti psychiatrickych onemocnénich v anamnéze je mozné, Ze v prub&hu 1é¢by ptipravkem Indometacin
50/100 Berlin-Chemie dojde ke zvyseni priznakd takovych onemocnéni. V zavislosti na zavaznosti
priznakl mize byt nutna tprava davkovani nebo ukonceni 1écby.

4.9. Pfredavkovani

a) Priznaky ptredavkovani

Jako projevy predavkovani se mohou objevit poruchy centralniho nervového systému, napft. bolesti
hlavy, zavrat, malatnost, bezvédomi a kiece. Dale se mulze vyskytnout bolest bficha, nausea a
zvraceni. Mozny je i vyskyt gastrointestinalniho krvaceni a funkénich poruch jater a ledvin.

b) Terapie predavkovani

Specifické antidotum neexistuje.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: protizanétliva a protirevmatickd [éCiva, nesteroidni antirevmatika,
derivaty kyseliny octové a piibuzna 1éciva

ATC kod: MO1ABO1

Indometacin je nesteroidni antirevmatikum/antiflogistikum piisobici inhibici syntézy prostaglandinii,
coz bylo prokazano na obvyklych zvifecich experimentalnich modelech zanétu. U lidi indometacin
zmiriiuje pfi zanétu horeCku, otok a bolest. Indometacin také inhibuje agregaci krevnich desti¢ek
indukovanou ADP.
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5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Po peroralnim a rektalnim podéani se indometacin rychle a uplné vstiebava. Maximalni koncentrace
v plasmé, ktera odpovida pribéhu analgetického ptisobeni, je dosazeno za 30 az 120 minut.
V porovnani s postupem koncentrace v plasmé je distribuce do synovidlni tekutiny opozdéna. Vazba
indometacinu na plasmatické bilkoviny odpovidd 90 az 93 % a je tedy nizsi nez u vé€tSiny ostatnich
nesteroidnich antirevmatik.

Priméry polocas eliminace z plasmy je 2 hodiny, ackoli terminalni faze vyluc¢ovani je vyrazné delsi,
4 az 11 hodin.

Plasmatické koncentrace indometacinu v ustaleném stavu jsou pii doporuc¢eném davkovani v priméru
1,4kréat vyssi nez po prvni davce. Indometacin je biotransformovan na estery kyseliny glukuronové,
které se pfi entrohepatalnim obéhu mohou recyklovat na indometacin, nebo na O-demethylované ¢i N-
deacylované metabolity, které jsou vSak netucinné a vylucuji se jak do moci, tak i stolici.

Po peroralnim podani se cca 60 % davky vylou¢i do moc¢i v nezménéné formé nebo jako metabolity
(26% jako indometacin a glukuronidy), 33 % se vylou¢i stolici (1,5% jako indometacin).

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Pfi testovani indometacinu na zvifatech se subchronicka a chronicka toxicita projevovala zejména
tvorbou 1ézi a ulceraci v zazivacim traktu, zvySenou nachylnosti ke krvaceni a poskozenim jater a
ledvin.

Pfi hodnoceni mutagenity in-vitro a in-vivo nebyl prokdzan mutagenni u¢inek indometacinu.

Obdobné nebyl na mySich a potkanech pfi dlouhodobém sledovani prokazan tumorigenni tcinek
indometacinu.

Embryotoxicky potencial indometacinu byl testovan na 3 zvifecich druzich (potkani, mysi, kréalici).
Odumfeni plodd a retardace rustu byly pozorovany az pii davkach toxickych pro matku. Malformace
nebyly zjistény. Obdobi gestace a trvani porodu byly indometacinem prodlouzeny. Fertilita nebyla
narusena.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Indometacin 50 Berlin-Chemie: ztuzeny tuk, kukufi¢ny skrob
Indometacin 100 Berlin-Chemie: ztuzeny tuk, kukufi¢ny skrob

6.2. Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3. Doba pouZitelnosti
3 roky

6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

6.5. Druh obalu a velikost baleni

Témér bilé az slabé nazloutlé ¢ipky torpédovitého tvaru na jedné strané zaspicatélé.
Bily PVC/PE strip, krabicka

Velikost baleni: 10 ¢ipkt

6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim
Z4dné zvlastni pozadavky.
Vydej 1écivého pripravku je vazan na lékarsky predpis.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Berlin-Chemie AG (Menarini Group), Glienicker Weg 125, 12489 Berlin, Némecko

8. REGISTRACNI CISLO

Indometacin 50 Berlin-Chemie: 29/160/92-A/C
Indometacin 100 Berlin-Chemie: 29/160/92-B/C
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9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE
19.2.1992 / 18.11.2009

10. DATUM POSLEDNI REVIZE TEXTU
18.11.2009
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