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B streszczenie: Diklofenak jest lekiem z grupy niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NSAIDs), wykazujacym
wysoka skutecznos¢ w terapii bdldw kostno-stawowych wystepujacych w wielu chorobach reumatycznych. Dziatanie
leku polega gtéwnie na hamowaniu cyklooksygenaz (COX): w wiekszym stopniu postaci indukowalnej (COX-2), odpo-
wiadajacej za synteze prostaglandyn prozapalnych w miejscu zapalenia, a w mniejszym stopniu konstytutywnej
(COX-1), odpowiadajacej za produkcje prostaglandyn spetniajacych funkcje fizjologiczne w przewodzie pokarmowym
i w nerkach. Podobnie do innych NSAIDs, diklofenak ma dziatania niepozadane, szczegodlnie ze strony przewodu po-
karmowego. Dlatego przed wyborem tego leku i ustaleniem schematu dawkowania konieczna jest znajomosc¢
schorzen wspdfistniejacych danego pacjenta. Dawkowanie diklofenaku zwykle wynosi 100-150 mg/dobe leku po-
dawanych w 2-3 dawkach. Dawka maksymalna leku to 150 mg/dobe. W przypadku postaci o przedtuzonym dziataniu
stosuje sie najczesciej 100 mg/dobe, w razie konieczno$ci mozna dotaczy¢ dawke 25 lub 50 mg leku.

[ | Keywords: diclofenac, nonsteroidal anti-inflammatory drugs, rheumatoid arthritis, primary care.

B Abstract: Diclofenac is a drug from the group of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) showing high
efficacy after oral administration in the treatment of osteoarticular pain occurring in many rheumatic diseases. The
drug's action is mainly through the inhibition of cyclooxygenases (COX): to a greater extent the inducible form
(COX-2), responsible for the synthesis of pro-inflammatory prostaglandins at the site of inflammation, and to a
lesser extent the constitutive form (COX-1), responsible for the production of prostaglandins with physiological
functions in the gastrointestinal tract and kidneys. Like other NSAIDs, diclofenac has side effects, particularly re-
lated to gastrointestinal complaints. For this reason, it is essential to know a patient's comorbidities before choos-
ing this drug and establishing a dosage regimen. The dosage of diclofenac is usually 100-150 mg / day administered
in 2-3 doses. The maximum dose of the drug is 150 mg / day. In the case of extended-release forms, 100 mg / day
is most often used, if necessary, a dose of 25 or 50 mg of the drug can be included.

B Wprowadzenie

Bole stawowe s3 jednymi z najczestszych
probleméw zdrowotnych, z powodu kto-
rych pacjenci zglaszajq sie do gabinetow
lekarzy pierwszego kontaktu. Do czestych
przyczyn bdlow stawow nalezy reumatoidal-
ne zapalenie stawow (tac. polyarthritis reu-
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matoidea), czyli przewlekta uktadowa choroba
tkanki facznej o podtozu autoimmunologicznym.
Charakteryzuje sie ona nieswoistym, najcze-
$ciej symetrycznym zapaleniem stawow (do-
tyczy gtdwnie matych i $rednich stawdw), ale
takze zmianami pozastawowymi. Pierwszymi,
0gdlnymi objawami reumatoidalnego zapalenia
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stawow mogg by¢: uczucie zmeczenia, nad-
mierna potliwos¢, zmniejszenie apetytu i utrata
wagi. W przebiegu schorzenia moze dojs¢ do za-
ostrzen. Celem terapii jest utrzymanie jak naj-
dtuzszych okreséw remisji [1-8].

Inng czestg przyczyng boldéw stawowych jest
choroba zwyrodnieniowa stawow, inaczej
osteoartroza (fac. arthrosis deformans, osteoar-
thritis). Schorzenie to rozwija sie w wyniku za-
burzenia jakosci i ilosci chrzastki stawowej, za-
zwyczaj w wyniku naturalnego procesu starzenia
sie organizmu. Z biegiem lat niszczeniu ulegajg
réwniez kosci zlokalizowane pod chrzastka, to-
rebki stawowe, otaczajace staw wiezadta i Scie-
gna [1-8].

Choroby ukfadu ruchu prowadza do znacza-
cego obnizenia jakosci zycia, niepetnosprawno-
$ci i mogg powodowaé zwiekszong $Smiertelnos¢,
np. z powodu upadkéw. Skutkiem schorzen sta-
wowych sg bodle i sztywnos$¢ stawéw. Szybkie
i wlasciwe leczenie schorzen stawowych
moze pomoc ograniczy¢ wspomniane obja-
wy, zapobiec rozwojowi niepetnosprawno-
éci oraz poprawi¢ diugoterminowe wyniki
leczenia. Leczenie bolu stawdw obejmuje za-
rowno metody farmakologiczne, jak i niefarma-
kologiczne. Terapia farmakologiczna moze obej-
mowac zastosowanie niesteroidowych
przeciwzapalnych (NLPZ; ang. non-steroidal
anti-inflammatory drugs - NSAIDs). Do terapii
niefarmakologicznych nalezy cate spektrum za-
biegow z zakresu fizjoterapii [1-8].

W pracy omdwiono zasady terapii farmako-
logicznej za pomoca jednego ze skutecznych
NSAIDs - diklofenaku.

lekow

B Mechanizm dziatania diklofenaku

Diklofenak jest jednym z NSAIDs, pochodng kwa-
su aminofenylooctowego, o silnym dziataniu prze-
ciwzapalnym, przeciwbdlowym oraz przeciwgo-
raczkowym. Dziatanie omawianego leku, podobnie
do innych NSAIDs, polega gtéwnie na hamowaniu
cyklooksygenaz (ang. cyclooxygenase - COX)
uczestniczacych w syntezie prostaglandyn (nale-
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zacych do eikozanoidéw, bedacych mediatorami

stanu zapalnego). Jesli chodzi o diklofenak, to:

e w wiekszym stopniu hamuje aktywnos¢ in-
dukowalnej cyklooksygenazy - COX-2 (od-
powiedzialnej za synteze prostaglandyn
prozapalnych w miejscu zapalenia) niz kon-
stytutywnej cyklooksygenazy - COX-1 (od-
powiedzialnej za produkcje prostaglandyn
spetniajacych funkcje fizjologiczne);

e odwracalnie hamuje agregacje ptytek krwi
pobudzang przez adenozynodifosforan (ang.
adenosine diphosphate - ADP);

¢ doustne preparaty diklofenaku w posta-
ci soli wykazuja istotne dziatlanie prze-
ciwbdlowe (w terapii bdlu o nasileniu
umiarkowanym i ciezkim). Z tego wzgledu
sg stosowane w schorzeniach takich jak reu-
matoidalne zapalenie stawow;

¢ iloé¢ wchionietego leku jest zalezna w spo-
sob liniowy od wielkosci przyjetej dawki. Po
podaniu doustnym diklofenak w postaci soli
ulega szybkiemu i catkowitemu wchtonieciu
w przewodzie pokarmowym. Przyjety pokarm
nie ma istotnego klinicznie wptywu na stopien
wchifaniania i dostepnos¢ biologiczna leku;

e w przypadku preparatéw diklofenaku poda-
wanych doustnie o przedtuzonym uwalnianiu,
maksymalne stezenie leku we krwi (t__) po-
jawia sie ok. 2-3 godzin po podaniu. Z tego
wzgledu lek jest stosowany najczesciej 2-3
razy/dobe;

¢ diklofenak przenika do ptynu maziowego,
gdzie maksymalne stezenie (c_.) wystepu-
je 2-4 godziny od osiagniecia ¢ W osoczu.
Okres pottrwania (t,,,) w fazie eliminacji z ptynu
maziowego wynosi od 3 do 6 godzin. Stezenie
substancji czynnej w plynie maziowym szyb-
ko przewyzsza to w 0soczu i pozostaje wyzsze
przez kolejnych 12 godzin. Przenikanie leku do
stawdw jest bardzo istotne w kontekscie lecze-
nia reumatoidalnego zapalenia stawdw;

o diklofenak faczy sie z biatkami osocza w bar-
dzo wysokim stopniu (w 99,7%). Biotrans-
formacja diklofenaku obejmuje:
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Voltaren Express Forte 25 mg, kapsutki miekkie Jedna kapsutka migekka zawiera 25 mg diklofenaku potasowego (Diclofenacum kalicum). Substancja pomocnicza 0 znanym dziataniu: sorbitol Wskazania
do stosowania: Voltaren Express Forte stosuje si¢ w bélach migsni, bélach reumatycznych, ostrym bélu okolicy ledZzwiowo-krzyzowej (bol plecéw), bolu gtowy, bélu zebow, bolesnym miesiaczkowaniu.
Leczenie objawéw grypy i przezighienia (béle uogélnione, goraczka), bélu gardta. Dawk ie i sposéb pod ia:Dos ia doustnego Doroslii dzieci powyzej 14 lat Jedna kapsutka co 4 do 6
godzin. Nie nalezy stosowac dawki wiekszej niz 75 mg (3 kapsutki) w ciggu doby. Nie stosowa¢ dawki wigkszej niz zalecana. Nalezy stosowa¢ mozliwie najmniejsza skuteczng dawke produktu, przez
mozliwie najkr6tszy czas. Produkt leczniczy jest przeznaczony do krotkotrwatej terapii: 5 dni w leczeniu bélu oraz do 3 dni w leczeniu goraczki, bez konsultacji z lekarzem. Kapsutke nalezy potkna¢ w catosci,
popijajac woda. Voltaren Express Forte, jak inne leki NLPZ nalezy przyjmowac w trakcie lub po jedzeniu. Szczegdlne grupy pacjentéw Dziecii mtodziez Nie zaleca sie stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku
ponizej 14 lat. Wystepowanie dziatan niepozadanych mozna ograniczyc stosujac produkt w najmniejszej skutecznej dawce i nie dtuzej niz to koniecznie do kontrolowania objawéw. Stosunek korzysci do
ryzyka nalezy brac pod uwage jesli objawy nie ulegna poprawie lub ulegna nasileniu. Osoby w podesztym wieku Pacjenci w podesztym wieku powinni stosowac najmniejsza dawke leku, przez mozliwie
najkrétszy czas. Zaburzenia czynnosci nerek Produkt leczniczy jest przeciwwskazany u pacjentéw z niewydolnoscia nerek. Nie prowadzono szczegdlnych badan dotyczacych stosowania produktu u
pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek, dlatego niemozliwe jest okreslenie wtasciwych zalecen dotyczacych dostosowania dawki stosowanej w tej grupie pacjentow. Zaleca sig ostroznos¢ podczas
stosowania u pacjentéw z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek. Zaburzenia czynnosci watroby Produkt leczniczy jest przeciwwskazany u pacjentow z niewydolnoscia watroby. Nie
prowadzono szczegdinych badan dotyczacych stosowania produktu u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci watroby, dlatego niemozliwe jest okreslenie wtasciwych zalecen dotyczacych dostosowania
dawki stosowanej w tej grupie pacjentow. Ostroznos jest zalecana podczas stosowania produktu Voltaren Express Forte u pacjentow z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci watroby.
Przeciwwskazania: - Nadwrazliwos¢ na substancje czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza. « Czynna choroba wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy, krwawienie lub perforacja przewodu
pokarmowego. « Wystepujace w przesztosci krwawienie z przewodu pokarmowego lub perforacja, zwigzane z wczesniejszym leczeniem niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ). Czynna lub
wystepujaca w przesztosci nawracajaca choroba wrzodowai (lub) krwawienie (wystapienie dwéch lub wigcej odrebnych przypadkéw potwierdzonego owrzodzenia lub krwawienia). « Trzeci trymestr ciazy.
« Ciezka niewydolnos¢ watroby. « Niewydolnos’(’ nerek (GFR <15 ml/min/1,73m?). - Stwierdzona zastoinowa niewydolnosc serca (klasa II-IV wg NYHA), choroba niedokrwienna serca, choroba naczyr
obwodowychi (lub) choroba naczyri mozgowych. - Podobnie jak w przypadku innych niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) lub pochodnych kwasu acetylosalicylowego, stosowanie diklofenaku
jest przeciwwskazane u pacjentow, u ktorych podanie kwasu acetylosalicylowego lub innych lekéw hamUchych synteze prostaglandyn moze byc przyczyng wystapienia napadu astmy, pokrzywki lub
ostrego niezytu btony S|UZOW€J nosa. Specjalne ostrzezeniai srodki ostroznosci dotyczace st 0gdlne Przyj leku w najmniejszej skutecznej dawce przez naJkrotszy okres konieczny
dotagodzenia objawéw zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz wptyw na przewdd pokarmowy i uktad krazenia). Nalezy unikac rownoczesnego stosowania diklofenaku zinnymi NLPZ podawanymi
ogdlnie, w tymzselektywnymi inhibitorami cyklooksygenazy-2 (Cox-2), ze wzgledu na mozliwosc¢ wystapienia sumujacych sie dziatan niepozadanych. Zachowanie srodkéw ostroznosci u 0séb w podesztym
wieku wynika ze wskazan medycznych. U pacjentéw w podesztym wieku, ostabionych lub z mata masg ciata nalezy stosowac najmniejsza skuteczna dawke produktu. Tak jak w przypadku innych NLPZ,
produkt leczniczy w bardzo rzadkich przypadkach moze powodowac reakcje alergiczne, w tym reakcje anafilaktyczne i (lub) rzekomoanafilaktyczne, nawet w przypadku braku wezesniejszej ekspozycji na
diklofenak. Reakcje nadwrazliwosci moga takze rozwinac sie w zespot Kounisa, ciezka reakcje alergiczna, ktdra moze prowadzi¢ do zawatu miesnia sercowego. Objawy takich reakcji moga obejmowac bél
w klatce piersiowej wystepujacy w zwiazku z reakgja alergiczna na diklofenak. Diklofenak, podobnie jakinne NLPZ, ze wzgledu na swoje wtasciwosci farmakodynamiczne moze maskowac objawy zakazenia.
Dtugotrwate stosowanie diklofenaku w matej dawce w bélach gtowy moze spowodowac ich nasilenie. W przypadku zaistnienia takiej sytuacji lub podejrzenia zaistnienia, nalezy zasiegnac porady lekarza
i przerwac leczenie. Polekowy bél gtowy nalezy podejrzewac u pacjentow, u ktorych wystepuja codzienne béle gtowy podczas dtugotrwatego stosowania lekéw przeciwbélowych. Wptyw na przewdd
pokarmowy Podczas stosowania niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ) moga wystapi¢ krwawienia, owrzodzenie lub perforacja przewodu pokarmowego, ktére moga doprowadzi¢ do zgonu.
Dziatania te moga wystapi¢ na dowolnym etapie leczenia i moga lecz nie musza by¢ poprzedzone objawami zwiastunowymi. Zwykle dziatania niepozadane s bardziej nasilone u pacjentéw w podesztym
wieku. Nalezy zaprzestac stosowania produktu leczniczego, jezeli u pacjentéw otrzymujacych diklofenak wystapi krwawienie lub owrzodzenie przewodu pokarmowego. Stosowanie diklofenaku, tak jak
innych NLPZ, wymaga szczegdlnej ostroznoscii powinno odbywac sie pod nadzorem lekarza u pacjentow z objawami wskazujacymi na zaburzenia przewodu pokarmowego lub wystepujacymi w przesztosci
objawami wskazujacymi na chorobe wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy, krwawienie lub perforacje przewodu pokarmowego. Ryzyko wystapienia krwawieri z przewodu pokarmowego zwieksza sie po
zastosowaniu wiekszych dawek NLPZ oraz w przypadku pacjentéw z choroba wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy w wywiadzie, szczegdlnie powiktana krwawieniem lub perforacja. U 0s6b w podesztym
wieku wystepuje zwigkszona czestos¢ dziatari niepozadanych wywotanych stosowaniem NLPZ, w szczegdlnosci sg to krwawienia lub perforacje przewodu pokarmowego, ktére moga doprowadzi¢ do
zgonu. W celu zmniejszenia ryzyka szkodliwego wptywu na przewéd pokarmowy, u pacjentow z chorobg wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy w wywiadzie, szczeg6lnie powiktang krwotokiem lub
perforacjg lub u 0séb w podesztym wieku, nalezy zastosowa¢ najmniejsza skuteczng dawke produktu leczniczego. U tych pacjentow oraz u pacjentéw przyjmujacych jednoczesnie mate dawki kwasu
acetylosalicylowego lub inne produkty lecznicze zwigkszajace ryzyko powiktan z przewodu pokarmowego, nalezy rdwniez rozwazy¢ jednoczesne zastosowanie lekow dziatajacych ochronnie na btone
$luzowq przewodu pokarmowego (np. inhibitory pompy protonowej lub mizoprostol). Pacjenci ze stwierdzonymi w wywiadzie zaburzeniami przewodu pokarmowego, przede wszystkim w podesztym
wieku, powinni zgtaszac kazdy przypadek zaburzer dotyczacych przewodu pokarmowego (zwhaszcza krwawienia). Srodki ostroznosci nalezy zachowac takze u pacjentow jednoczesnie przyjmujacych leki
zwiekszajace ryzyko wystapienia krwawien lub owrzodzen przewodu pokarmowego, takie jak: podawane ogdlnie kortykosteroidy, leki przeciwzakrzepowe, leki przeciwptytkowe lub selektywne
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny. Pacjenci z wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego lub choroba Crohna powinni przyjmowac produkt pod nadzorem lekarza, ze wzgledu na mozliwos¢
nasilenia objawdéw. Stosowanie NLPZ, w tym diklofenaku, moze wigzac sie ze zwiekszeniem ryzyka nieszczelnosci zespolenia zotadkowo-jelitowego. Zaleca sie Scisty nadzér medyczny i zachowanie
ostroznosci podczas stosowania diklofenaku po operacjach przewodu pokarmowego. Wptyw na czynnos¢ watroby i drdg zotciowych Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby powinni przyjmowac
produkt leczniczy pod nadzorem lekarza, ze wzgledu na mozliwos¢ nasilenia objawéw._Podczas stosowania NLPZ moze dojs¢ do zwiekszenia aktywnosci enzyméw watrobowych. W przypadku
dtugotrwatego stosowania diklofenaku nalezy profilaktycznie kontrolowa¢ czynnos¢ watroby. Nalezy zaprzestac stosowania diklofenaku, jezeli nieprawidtowe wyniki badan czynnosciowych watroby
utrzymuja sie lub ulegaja pogorszeniu, gdy wystepuja kliniczne oznaki lub objawy wskazujace na zaburzenie czynnosci watroby lub tez wystepuja inne objawy (np. eozynofilia, wysypka). Zapalenie
watroby moze wystapic bez poprzedzajacych objawéw zwiastunowych. Nalezy zachowac ostroznos¢ stosujac diklofenak u pacjentéw z porfiria watrobowa, poniewaz moze wystapic nasilenie objawow.
Wptyw na czynnoé¢ nerek Nalezy zachowac szczegdlne $rodki ostroznosci u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci serca lub nerek, nadcisnieniem tetniczym w wywiadzie, pacjentéw w podesztym wieku,
pacjentow jednoczesnie przyjmujacych leki moczopedne lub przyjmujacych leki, ktére moga zaburzac czynnos¢ nerek oraz u pacjentéw z nadmierng utrata ptynu pozakomdrkowego o réznej etiologii, np.
przed lub po zabiegach chirurgicznych z powodu mozliwosci wystapienia retencji ptynéw lub obrzekéw w trakcie leczenia NLPZ. W takich przypadkach nalezy monitorowac czynnos¢ nerek. Odstawienie
produktu leczniczego zwykle powoduje powrdt do stanu poprzedzajacego leczenie. Wptyw na skére Bardzo rzadko po zastosowaniu niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych (NLPZ), w tym diklofenaku,
obserwowano cigzkie reakcje skorne, niektore z nich $miertelne, takie jak: ztuszczajace zapalenie skory, zespot Stevensa-Johnsonai toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskdrka (zespot Lyella). Najwieksze
ryzyko wystapienia dziatari niepozadanych wystepuje w poczatkowym okresie leczenia. W wiekszosci przypadkow objawy wystepowaty w ciagu pierwszego miesiaca od rozpoczecia leczenia. W przypadku
wystapienia wysypki skornej, zmian w obrebie btony Sluzowej lub innych objawdw uczulenia nalezy zaprzestac stosowania diklofenaku.Wptyw na uktad sercowo-naczyniowy i naczynia mézgowe
Diklofenak nalezy stosowac bardzo ostroznie u pacjentdw zistotnymi czynnikami ryzyka zdarzer dotyczacych uktadu krazenia (np. nadcisnienie tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu). Produkt
ten nalezy stosowac mozliwie jak najkrocej i w najmniejszej skutecznej dawce dobowej, ze wzgledu na mozliwosc nasilenia ryzyka dotyczacego uktadu krazenia po zastosowaniu diklofenaku w duzych
dawkach i dtugotrwale. W przypadku, gdy objawy nie ustepuja lub nie ulegaja poprawie w ciagu zalecanego czasu leczenia, pacjent powinien zasiegnac porady lekarskiej. Z badar klinicznych i danych
epidemiologicznych wynika, ze przyjmowanie diklofenaku, szczegdlnie w duzych dawkach (150 mg na dobe) i w leczeniu dfugotrwatym, zwieksza ryzyko zakrzepicy tetnic (np. zawat serca lub udar).
Pacjenci powinni uwaznie obserwowac wszelkie sygnaty i objawy mogace wskazywac na wystapienie ciezkich zdarzen zakrzepowych (np. bol w klatce piersiowej, skrécenie oddechu, ostabienie,
niewyrazna mowa), ktére moga wystapic bez objawow ostrzegawczych. Pacjenta nalezy poinformowac, aby w razie wystapienia takich objawow niezwtocznie skontaktowat sie z lekarzem. Wptyw na
parametry hematologiczne Produkt leczniczy Voltaren Express Forte nalezy stosowac tylko przez kilka dni. W przypadku dtugotrwatego stosowania diklofenaku wskazane jest badanie kontrolne krwi (tak
jak w przypadku stosowania innych lekow z grupy NLPZ). Diklofenak, tak jak pozostate leki z grupy NLPZ, moze czasowo hamowac proces agregacji ptytek krwi. Nalezy zastosowac srodki ostroznosci u
pacjentéw z zaburzeniami krzepniecia krwi. Wptyw na uktad oddechowy (astma w wywiadzie) Dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem NLPZ, takie jak zaostrzenie napadéw astmy (tak zwana
nietolerancja lekow przeciwbélowych lub astma aspirynowa), obrzek naczynioruchowy (obrzek Quinckego) lub pokrzywka, wystepuja znacznie czesciej u pacjentéw z astma, sezonowym alergicznym
niezytem nosa, obrzekiem btony Sluzowej nosa (np. polip nosa), przewlekta obturacyjng chorobg ptuc lub z przewlektymi zakazeniami uktadu oddechowego (szczegéinie w potaczeniu z objawami
podobnymi do alergicznego obrzeku nosa). W przypadku tych pacjentow nalezy zachowac szczegélng ostroznosc. Specjalne Srodki ostroznosci nalezy zachowac takze u pacjentow, u ktorych stwierdzono
uczulenie nainne substancje, ktore powoduja reakcje skérne, Swiad lub pokrzywke. Dziatania niepozadane: Dziatania niepozadane zostaty zestawione w Tabeli 1 wedtug klasyfikacji uktadow i narzadow
oraz czestotliwosci. Nastepujaca konwencja zostata wykorzystana do klasyfikacji dziatar niepozadanych: czesto (= 1/100, < 1/10); niezbyt czesto (= 1/1000, < 1/100); rzavdko (= 1/10 000, < 1/1000);
bardzo rzadko (< 1/10 000), czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych). Dziatania niepozadane zebrane po wprowadzeniu produktu do obrotu zgtaszane s dobrowolnie
i pochodza z populadji o nieokreslonej wielkosci. Nie zawsze jest mozliwe oszacowanie ich czestosci, najprawdopodobniej wystepuja z czestotliwoscia: rzadko lub bardzo rzadko. W obrebie kazdej grupy o
okreslonej czestosci wystepowania objawy niepozadane s3 wymienione zgodnie ze zmniejszajacym sie nasilaniem. Dziatania niepozadane wymienione w tabeli uwzgledniaja zaréwno dziatania
wystepujace po krétkotrwatym stosowaniu, jak i po dtugotrwatym stosowaniu duzych dawek diklofenaku. Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego Bardzo rzadko: Matoptytkowos¢, leukopenia,
niedokrwistos¢ (w tym niedokrwistos¢ hemolityczna i aplastyczna), agranulocytoza. Zaburzenia uktaduimmunologicznego Rzadko: Nadwrazliwos, reakcje anafilaktyczne lub rzekomoanafilaktyczne
(niedocisnienie tetnicze i wstrzas) Bardzo rzadko: Obrzek naczynioruchowy (w tym obrzek twarzy). Zaburzenia psychiczne Bardzo rzadko: Dezorientacja, depresja, bezsennos¢, koszmary senne,
drazliwos¢, zaburzenia psychotyczne. Zaburzenia uktadu nerwowego Czesto: Bél gtowy, zawroty gtowy Rzadko: Sennos¢ Bardzo rzadko: Parestezje, zaburzenia pamieci, drgawki, niepokdj, drzenie
migsniowe, jatowe zapalenie opon mdzgowych, zaburzenia smaku, udar naczyniowy mézqu. Zaburzenia oka Bardzo rzadko: Zaburzenia widzenia, niewyrazne widzenie, podwdjne widzenie. Zaburzenia
uchai btednika Czesto: Zawroty gtowy Bardzo rzadko: Szumy uszne, zaburzenia stuchu. Zaburzenia serca Niezbyt czesto*: Zawat migsnia sercowego, niewydolnosc serca, kotatanie serca, bél w klatce
piersiowej Czestosc¢ nieznana: Zespét Kounisa. Zaburzenia naczyniowe Bardzo rzadko: Nadcisnienie tetnicze, zapalenie naczyiZaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowe; i srodpiersia Rzadko:
Astma (w tym dusznosc) Bardzo rzadko: Zapalenie ptuc. Zaburzenia zotadka i jelit Czesto: Nudnosci, wymioty, biegunka, niestrawnos¢, béle brzucha, wzdecia, zmniejszenie apetytu Rzadko: Zapalenie
btony sluzowej zotadka, krwawienia z przewodu pokarmowego, krwawe wymioty, krwawe biegunki, smoliste stolce, choroba wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy (z krwawieniem lub bez i perforacja)
Bardzo rzadko: Zapalenie jelita grubego (w tym krwotoczne zapalenie jelita grubego oraz nasilenie objawéw wrzodziejacego zapalenia jelita grubego lub choroby Crohna), zaparcia, zapalenie btony
$luzowej jamy ustnej (uwzgledniajac wrzodziejace zapalenie btony Sluzowej jamy ustnej), zapalenie jezyka, zaburzenia przetyku, zwezenie jelita, zapalenie trzustki Czestos¢ nieznana Niedokrwienne
zapalenie okreznicy Zaburzenia watroby i drog zotciowych Czesto: Zwiekszenie aktywnosci aminotransferaz Rzadko: Zapalenie watroby, zottaczka, zaburzenia czynnosci watroby Bardzo rzadko:
Piorunujace zapalenie watroby, martwica watroby, niewydolno$¢ watroby Zaburzenia skéry i tkanki podskornej Czesto: Wysypka Rzadko: Pokrzywka Bardzo rzadko: Pecherzowe zapalenie skory, wyprysk,
rumien, rumient wielopostaciowy, zespt Stevensa-Johnsona, toksyczne martwicze oddzielanie sie naskérka (zespot Lyella), ztuszczajace zapalenie skdry, tysienie, reakcje nadwrazliwosci na $wiatto,
plamica, plamica Schonleina-Henocha, $wiad Zaburzenia nerek i drog moczowych Bardzo rzadko: Ostra niewydolnos¢ nerek, krwiomocz, biatkomocz, zespét nerczycowy, $rédmiazszowo- kanalikowe
zapalenie nerek, martwica brodawek nerkowych Zaburzenia ogéIne i stany w miejscu podania Rzadko: Obrzeki *Podana czgstosc odnosi sie do danych dotyczacych dtugotrwatego stosowania duzych dawek
(150 mg na dobe). Badania kliniczne i epidemiologiczne spdjnie wskazuja na zwigkszone ryzyko wystapienia zakrzepicy tetnic (np. zawat serca lub udar) zwiazane ze stosowaniem diklofenaku, zwtaszcza
w duzych dawkach (150 mg na dobe) i dtugotrwale. OTC — Lek wydawany bez recepty Pozwolenie Prezesa URPLWMiPB nr 17890 Podmiot odpowiedzialny GlaxoSmithKline Consumer Healthcare Sp. z
0.0.v.X1.2021.
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- glukuronidacje, pojedyncza Ilub wielo-
krotng hydroksylacje i metoksylacje,
w wyniku czego powstaje kilka pochod-
nych fenolowych;

- wiekszos¢ pochodnych fenolowych ulega
nastepnie sprzezeniu do glukuronidéw;

- ok. 60% podanej dawki ulega wydale-
niu z moczem w postaci niezmienionych
czasteczek sprzezonych z glukuronidami
oraz metabolitow. Pozostata czes¢ przy-
jetej dawki leku ulega eliminacji w posta-
ci metabolitéw z zétcig do katu;

¢ nie ma istotnych, wynikajacych z wieku pa-
cjenta, roznic w farmakokinetyce diklofenaku;
e w przypadku ciezkiej niewydolnosci nerek,
przy klirensie kreatyniny < 10 ml/min, steze-
nia hydroksypochodnych diklofenaku w oso-
czu s ok. 4 razy wieksze niz u 0séb z prawi-
dtowq czynnoscig nerek. Nalezy miec¢ wiec na
uwadze wspomniang grupe pacjentéw, gdy
podejmuje sie u nich decyzje o terapii diklo-
fenakiem lub innym lekiem z grupy NSAIDs;
¢ w postaciach do stosowania miejscowe-
go diklofenak zmniejsza bél i miejsco-
wy obrzek. Po zastosowaniu miejscowym
na btony sSluzowe, np. jamy ustnej, diklofe-
nak przenika dobrze przez ich powierzchnie.
Gromadzi sie w znajdujacych sie pod nimi
tkankach, w ktérych toczy sie aktualnie stan
zapalny. Diklofenak po zastosowaniu miej-
scowym w bardzo niewielkim stopniu wchta-
nia sie do ukfadu krazenia i w zwigzku z tym
praktycznie nie wykazuje dziatan ogoélno-
ustrojowych (systemowych) [9-15].

B Wskazania do terapii diklofenakiem

Leczenie objawowe dolegliwosci

w przebiegu schorzen ukladu

mie$niowo-szkieletowego

Preparaty o dziataniu ogdlnoustrojowym sg sto-

sowane w terapii:

e ostrych i przewleklych stanéw zapalnych
stawdw, w szczegdlnosci reumatoidalnego
zapalenia stawow;

(L= W7 [Ronge=  2022'12 | Vol. 32 (379)
(Ems 19 P

Farmakoterapia

e zesztywniajacego zapalenia stawow
kregostupa (przewlektej, postepujacej cho-
roby tkanki facznej o podtozu autoimmu-
nologicznym, obejmujacej niewielkie stawy
miedzykregowe, stawy krzyzowo-biodrowe
i prowadzacej do deformacji kregostupa);

 miodzienczego reumatoidalnego zapa-
lenia stawow (u czeSci pacjentow moze
przejs¢ w kierunku zesztywniajacego zapa-
lenia stawdw kregostupa lub w kierunku reu-
matoidalnego zapalenia stawdw);

¢ choroby zwyrodnieniowej stawoéw i nie-
reumatycznych zapalen stawoéw krego-
stupa, innych dolegliwosci okolicy ledzwio-
wo-krzyzowej, réwniez ostrych napadow dny
moczanowej (nawracajacych epizodow zapa-
lenia stawdw z powodu odktadania sie w nich
twardych krysztatéw zbudowanych z kwasu
moczowego);

e reumatycznych standéw zapalnych tka-
nek miekkich, b6l6w miesniowych.

Leczenie objawowe i profilaktyczne

w przypadku bolow i stanow

zapalnych niezwiazanych z uktadem

kostno-stawowym

Takie leczenie stosuje sie na przyktad w przypadku:

e krotkotrwatego leczenia bdlow pooperacyj-
nych, standw zapalnych i obrzekow;

e standw zapalnych i bdléw wynikajacych
z przyczyn ginekologicznych;

o bdléw gtowy oraz napaddéw migreny;

e pozastawowych chordb reumatoidalnych;

¢ kolki nerkowej i watrobowej;

e bolow gardta [9-15].

Stosowanie miejscowe diklofenaku
Preparaty do podania miejscowego sg wy-
korzystywane:

e w leczeniu boélow spowodowanych sttucze-
niami, skreceniami lub zwichnigeciami w ob-
rebie koficzyn na skutek tepych urazéw;

e w terapii choréb takich jak przeziebienia
i grypy - w leczeniu bdléw stawowo-miesnio-
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wych, bdloéw gardta, gtowy oraz w obnizaniu
goraczki;

¢ w leczeniu objawowym bodlu i stanéw za-
palnych w obrebie jamy ustnej i gardfa, np.
symptomow zapalen dzigset, jamy ustnej,
zapalen gardta [9-15].

B Przeciwwskazania do terapii

diklofenakiem

Przeciwwskazania do terapii omawianym lekiem

z grupy NSAIDs obejmuja;:

e reakcje alergiczne, w tym uczulenia na
sktadnik konkretnego preparatu zawieraja-
cego diklofenak;

e zaburzenia czynnosci przewodu pokarmo-
wego - stosowanie NSAIDs, w tym diklofe-
naku, moze wigzac sie ze zwiekszeniem ry-
zyka wystapienia komplikacji po operacjach
w zakresie jelit, zaostrzen chorob zapalnych
jelit (np. wrzodziejacego zapalenia jelita gru-
bego [tac. colitis ulcerosa] lub choroby Le-
$niowskiego-Crohna). Przeciwwskazane jest
stosowanie diklofenaku podawanego dood-
bytniczo w przypadku wystepowania standw
zapalnych odbytu lub odbytnicy;

¢ chorobe wrzodowg, krwawienie lub perfo-
racje przewodu pokarmowego. Zastoso-
wanie diklofenaku jest przeciwwskazane
w wyzej wymienionych stanach chorobo-
wych, a szczegdlnie jesli ich wystgpienie
byto zwigzane z wczesniejszym stosowaniem
NSAIDs;

o ciezkq niewydolno$¢ watroby lub nerek [9-15].

U pacjentow z zaburzeniami czynnosci ukfadu
oddechowego (np. astmg, sezonowym alergicz-
nym niezytem nosa, przewlektg obturacyjng cho-
robg ptuc lub przewlektymi zakazeniami ukfadu
oddechowego) w wyniku zastosowania NSAIDs,
czesciej niz u innych pacjentéw, wystepuja: ob-
turacje drég oddechowych, obrzek naczynio-
ruchowy Quinckego lub pokrzywka. W zwigzku
Z tym u tych pacjentdw zaleca sie szczegding
ostroznosc¢ przy stosowaniu diklofenaku [9-15].
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Ostrozno$¢ w przypadku terapii diklofenakiem
powinno by¢ zachowana réwniez u pacjentéw
z zaburzeniami czynnosci watroby (diklofenak
moze zwieksza¢ aktywno$¢ enzymow watrobo-
wych) oraz u chorych z zaburzeniami czynnosci
nerek (w zwigzku ze stosowaniem NSAIDs odno-
towuje sie przypadki nadmiernej retencji ptyndw
i powstawania obrzekow) [9-15].

B Zasady terapii diklofenakiem bélu

stawow

Zasady terapii diklofenakiem, wynikajace z cha-

rakterystyk produktow leczniczych zawieraja-

cych ten lek, sa nastepujace:

o lek nalezy zazywacé w catosci (nie rozgryzajac
ani nie rozdrabniajac tabletek lub kapsutek);

¢ u dorostych zwykle stosuje sie 100-150 mg
leku/dobe podawanych w 2-3 dawkach;

e dawka maksymalna leku wynosi 150 mg/
dobe;

e w przypadku zachowania zalecanych odste-
pow czasowych pomiedzy dawkami leku nie
obserwuje sie kumulacji diklofenaku w orga-
nizmie;

e w przypadku postaci o przedtuzonym dzia-
taniu najczesciej stosuje sie 100 mg/dobe.
W razie koniecznosci, w przypadku wysta-
pienia nawracajacych dolegliwosci bolowych,
mozna dofaczy¢ dawke 25 mg lub 50 mg opi-
sywanego leku. Mozna réwniez dotaczy¢ inny
lek przeciwbdlowy lub koanalgetyk;

¢ na polskim rynku farmaceutycznym dostepne
sq preparaty zawierajace diklofenak w daw-
ce 25 mg, ktére mozna kupi¢ bez recepty,
przydatne w leczeniu bdéléw migsniowo-sta-
wowych, bez koniecznosci odbywania wizyty
lekarskiej. Po przyjeciu na czczo jednej kap-
sutki zawierajacej 25 mg diklofenaku, Srednie
stezenie maksymalne (T ) osiggane
jest po czasie wynoszacym < 0,5 godziny;

max, $rednie

¢ nie ma potrzeby zmian dawkowania u osob
w starszym wieku. Oczywiscie u pacjentéw
geriatrycznych nalezy stosowa¢ mozliwie
najmniejszg dawke skuteczng;

2022'12 | Vol. 32 (379)  [L=¢ wﬁ%
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e nie ma zalecen dotyczacych zmiany dawko-
wania leku dla oséb z zaburzeniami czynno-
éci nerek lub watroby. Powinno zachowac sie
ostrozno$¢ przy podawaniu leku w tej grupie
pacjentow. Jak wspomniano wczesniej, w przy-
padku ciezkiej niewydolnosci watroby lub ne-
rek, przeciwwskazane jest stosowanie leku;

e U pacjentéw z wysokim ryzykiem wystapienia
dziatan niepozadanych ze strony przewodu
pokarmowego warto rozwazyc zastosowanie
razem z diklofenakiem jednego z inhibitoréw
pompy protonowej [9,10].

B Diklofenak w badaniach naukowych
Skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stosowania di-
klofenaku zostato wielokrotnie stwierdzone. Do-
stepne sg wyniki badan dotyczacych tej substan-
cji z ostatnich kilkudziesieciu lat. Na przyktad
w 1986 r. Caldwell J. R. opublikowat w czasopi-
$mie The American Journal of Medicine wyniki
badania, w ktérym zastosowano sole sodowe
diklofenaku w leczeniu reumatoidalnego
zapalenia stawow u 468 pacjentow. Badanie
byto wieloosrodkowe, zaprojektowane z podwdj-
nym zaslepieniem. Wyniki przywotanych badan
wskazaty, ze diklofenak w dawce 150 mg/dobe
byt w terapii omawianych pacjentéw:

¢ skuteczniejszy niz placebo,

e rownie skuteczny jak ibuprofen podawany
w duzej dawce dawce: 2,4 g leku/dobe,

e rownie skuteczny jak aspiryna podawana
w duzej dawce: dawce 3,6 g leku/dobe.
Profil bezpieczenstwa diklofenaku okazat sie

lepszy niz aspiryny i podobny do profilu bezpie-

czenstwa ibuprofenu [16-18].

W 2006 r. Cannon C.P. i wsp. opublikowali

w czasopismie Lancet wyniki badania, w ktorym

sprawdzano bezpieczenstwo stosowania di-

klofenaku w poréwnaniu do etorykoksybu

(wybidrczego inhibitora COX-2). Do badania

wiaczono bardzo duzg grupe 34 701 pacjentow

(w tym 24 913 z chorobg zwyrodnieniowg, sta-

wow i 9787 z reumatoidalnym zapaleniem sta-

wow). Sredni czas trwania leczenia wynosit 18
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miesiecy. Stwierdzono, ze w czasie obserwacji:

e U 320 pacjentow w grupie etorykoksybu
i 323 w grupie diklofenaku wystgpity zakrze-
powe zdarzenia sercowo-naczyniowe (cze-
stos$¢ wystepowania wyniosta odpowiednio
1,24 i 1,30 na 100 pacjentolat), hazard ratio
[HR] = 0,95 (95% przedziat ufnosci [confi-
dence interval - CI] = 0,81-1,11) dla etory-
koksybu w poréwnaniu z diklofenakiem. Nie
byto wiec istotnych roznic w zakresie wyste-
powania zakrzepowych zdarzen sercowo-na-
czyniowych, biorac pod uwage oba te leki;

e czesto$¢ wystepowania niekorzystnych zda-
rzen klinicznych dotyczacych gérnego od-
cinka przewodu pokarmowego (perforacja,
krwawienie, niedrozno$¢, wystepowanie
wrzodow) byla nizsza w przypadku etory-
koksybu (wybidrczego inhibitora COX-2) niz
diklofenaku: 0,67 vs. 0,97 na 100 pacjento-
lat; HR = 0,69 (95% CI = 0,57-0,83). Cze-
stos¢ wystgpienia skomplikowanych zdarzen
dotyczacych gornego odcinka przewodu po-
karmowego byta jednak podobna dla etory-
koksybu (0,30) i diklofenaku (0,32) [19].

Z przywofanego badania wynika, ze czestos¢
wystepowania zakrzepowych zdarzen sercowo-
-naczyniowych u pacjentéow z zapaleniem sta-
wow przyjmujacych diklofenak byta podobna do
tej u pacjentow leczonych etorykoksybem [19].

W 2012 r. ukazat sie w czasopismie Current
Medical Research and Opinion przeglad syste-
matyczny badan autorstwa Pavelka K., w ktorym
zostaty przedstawione aktualne dowody na sku-
tecznosc diklofenaku w poréwnaniu z inny-
mi lekami przeciwboélowymi. Do przegladu
witgczono 37 badan. Byty to poréwnania z se-
lektywnymi inhibitorami COX-2 nalezacymi do
NSAIDs: etorykoksybem, celekoksybem, lumi-
racoksybem i rofekoksybem; z innymi NSAIDs:
aceklofenakiem, deksketoprofenem, etodola-
kiem, lornoksykamem, meloksykamem, nabu-
metonem i nimesulidem, a takze z acetaminofe-
nem (paracetamolem), tramadolem, diacereing,
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oksaceprolem. Wniosek wynikajacy z przegladu
badan byt taki, ze skutecznos¢ diklofenaku w te-
rapii choréb zwyrodnieniowych stawow jest po-
dobna do efektywnosci innych, nowszych lekow
przeciwbdlowych. Autor przytoczonego przegla-
du systematycznego wskazat na to, ze diklo-
fenak powinien stanowi¢ jeden z podsta-
wowych lekéw w terapii farmakologicznej
choréb zwyrodnieniowych stawéw [20].

B Podsumowanie
Diklofenak, pochodna kwasu fenylooctowego,
jest lekiem wykazujacym wysokg skutecznosc
po podaniu doustnym w terapii bélu w przypad-
ku schorzen reumatycznych i zwyrodnieniowych
obejmujacych stawy. Dziatanie leku polega gtow-
nie na hamowaniu cyklooksygenaz: w wiekszym
stopniu indukowalnej (COX-2), odpowiedzialnej
za synteze prostaglandyn prozapalnych w miej-
scu zapalenia, w mniejszym stopniu konstytu-
tywnej (COX-1), odpowiedzialnej za wytwarzanie
prostaglandyn spetniajacych funkcje fizjologiczne
- w przewodzie pokarmowym oraz w nerkach.
Podobnie do innych NSAIDs, diklofenak ma okre-
$lone dziatania niepozadane. Dlatego przed wy-
borem zwigzanym z zastosowaniem diklofenaku
i ustaleniem schematu dawkowania nalezy wzig¢
pod uwage inne schorzenia danego pacjenta,
w tym te dotyczace przewodu pokarmowego.
Dawkowanie diklofenaku wynosi zazwyczaj
100-150 mg leku/dobe podawanego w 2-3 daw-
kach. Dawka maksymalna leku to 150 mg/dobe.
W przypadku wybrania postaci leku o przedtuzo-
nym dziataniu mozna zastosowa¢ 100 mg/dobe.
W razie konieczno$ci mozna dotaczy¢ dawke 25
mg lub 50 mg omawianego leku.

Nadestano: 21-12-2022
Adres do korespondenciji: redakcja@lekwpolsce.pl
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