KISA URUN BILGIiSi
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
NAPROSYN 500 mg supozituvar
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde
Naproksen 500 mg

Yardimci maddeler
Yardimc1 maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Supozituvar
Beyaz, homojen, mermi seklinde diizgiin supozituvarlar.

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar

Romatoid artrit, osteroartrit ve ankilozan spondilitin akut alevienmeleri ile akut gut artriti, akut
kas iskelet sistemi agrilari, postoperatif agr1 ve dismenore tedavisinde endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji / uygulama sikhgi ve siiresi:

Istenmeyen etkiler, semptomlar1 kontrol etmek i¢in gerekli olan en kisa stirede, etkili en diisiik
doz kullanilarak en aza indirilebilir.

Yetiskinlerde:

Romatoid artrit, osteoartrit ve ankilozan spondilit:

Giinliik doz 500 - 1000 mg olup, genellikle 12 saat araliklarla 2 defada alinmas1 seklindedir,
alternatif olarak tek doz alinir. Asagidaki durumlarda;

1. Siddetli gece agris1 ve/veya sabah katilig1 sikayetleri olanlarda,

2. Yiiksek dozda kullanilan baska bir antiromatizmal ilagtan NAPROSYN’e gecilmesi
diisiiniildiigli durumlarda,

3. Agrinin baskin semptom oldugu osteoartrozda, akut faz i¢in giinde 750 mg veya 1 g yiikleme
dozu onerilir.

Akut gut:

Farkli formlarda bulunan 250 mg’lik naproksen kullanilarak 750 mg tek seferde, ardindan atak
gecene kadar her 8 saatte bir 250 mg kullanilir.



Akut kas-iskelet sistemi agrilar1 ve dismenore:

Baglangigta 500 mg alinir, sonrasinda ihtiya¢ duyulmas: halinde 250 mg’lik naproksen farkli
formlarda 6-8 saatlik arayla kullanilir. Ik giinden sonra maksimum giinliik doz 1250 mg*dur.

Uygulama sekli:
Rektal yolla uygulanir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Renal veya hepatik yetmezligi olan hastalarda daha diisiik bir doz diisiliniilmelidir.
NAPROSYN, baslangi¢ kreatinin klirensi dakikada 30 ml’nin altinda olan hastalarda
kontrendikedir ¢linkii siddetli bobrek yetmezligi olan veya diyalize giren hastalarda naproksen
metabolitlerinin biriktigi gorilmiistiir (bkz. Boliim 4.3).

Tedavi diizenli araliklarla gozden gegirilmeli ve higbir yarar goriilmezse veya intolerans ortaya
cikarsa tedavi kesilmelidir.

Pediyatrik popiilasyon:
NAPROSYN’in 16 yasindan kiiciik ¢ocuklarda kullanilmasi tavsiye edilmez.

Geriyatrik popiilasyon:

Caligmalar, naproksenin toplam plazma konsantrasyonunun degismemesine ragmen, yaslt
insanlarda naproksenin serbest plazma fraksiyonunun arttigini géstermektedir. NAPROSYN
dozlamasi igin bu bulgunun anlami bilinmemektedir. Yaslilarda kullanilan diger ilaglarda
oldugu gibi, yasl hastalar yan etkilere daha yatkin oldugundan, etkili olan en diisiik dozu ve
miimkiin olan en kisa siirede kullanmak uygun olacaktir. NSAII tedavisi sirasinda hasta
gastrointestinal kanama agisindan diizenli olarak izlenmelidir. Yasli insanlarda azaltilmig
eliminasyonun etkisi i¢in Boliim 4.4’e bakiniz.

4.3. Kontrendikasyonlar

NAPROSYN; naproksen, naproksen sodyum veya icerdigi yardimct maddelerden herhangi
birine kars1 asir1 duyarliligi olan hastalarda kontrendikedir. Capraz duyarlilik reaksiyonlari
potansiyeli bulundugundan, aspirin veya diger nonsteroidal antiinflamatuvar/analjezik ilaglarin
astim sendromu, rinit, nazal polipler veya iirtikere neden oldugu hastalara NAPROSYN
verilmemelidir. Bu reaksiyonlar 6liimciil olma potansiyeline sahiptir. Bu tiir hastalarda
naproksene kars1 siddetli anafilaksi benzeri reaksiyonlar bildirilmistir.

NAPROSYN, daha onceki nonsteroidal anti inflamatuar (NSAI) ilac tedavisi ile iliskili
gastrointestinal kanama veya perforasyon oOykiisii olan hastalarda kontrendikedir.
NAPROSYN, aktif veya gecirilmis peptik lilser dykiisli veya aktif gastrointestinal kanamasi
olan hastalarda (iki veya daha fazla kez kanitlanmis {ilser veya kanama) kontrendikedir.

Siddetli renal, hepatik yetmezlik ya da siddetli kalp yetmezligi olanlarda kullanilmamalidir.

Koroner arter by-pass greft (KABG) cerrahisinde perioperatif donemde agr1 tedavisinde
kullanilmamalidir.



NAPROSYN hamileligin 3. trimesterinde kontrendikedir (bkz. Béliim 4.6).

4.4. Ozel kullamim uyarilar1 ve énlemleri

Kardiyovaskiiler Risk

« NSAIli’ler fatal seyredebilen ciddi kardiyovaskiiler trombotik olaylar, miyokardiyal
infarktiis ve inme riskinde artisa neden olabilir. Bu risk kullanim siiresine bagl olarak
artabilir. Kardiyovaskiiler hastalig1 veya kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk faktort bulunan
hastalar daha ytiksek risk altinda olabilir (bkz. Béliim 4.4 ve Boliim 5.3).

* NAPROSYN, koroner arter bypass graft (CABQG) cerrahisini izleyen peri-operatif agri
tedavisinde kontrendikedir (bkz. Boliim 4.3).

Gastrointestinal Risk

« NSAIl’ler fatal seyredebilen, kanama, iilserlesme ve mide veya bagirsaklarin perforasyonu
gibi ciddi gastrointestinal yan etkilerinde artisa neden olabilir. Bu olaylar, kullanim sirasinda
ve uyar1 semptomlar1 disinda herhangi bir zamanda ortaya ¢ikabilir. Yaglh hastalar, ciddi
gastrointestinal olaylarda daha ytiiksek risk altinda olabilir (bkz. B6liim 4.4).

Istenmeyen etkiler, semptomlar1 kontrol etmek icin gerekli olan en kisa siirede, etkili en diisiik
doz kullanilarak en aza indirilebilir (bkz. bolim 4.2 ve asagidaki gastrointestinal ve
kardiyovaskiiler riskler). Uzun siireli NSAII’lerle tedavi edilen hastalar, advers olaylar1 izlemek
i¢in diizenli tibbi gézetimden gegmelidir.

Yaslilar ve/veya zayiflamig hastalar, 6zellikle 6liimciil olabilen gastrointestinal kanama ve
perforasyon olmak iizere, NSAIl'lerin olumsuz etkilerine kars1 6zellikle hassastir. Bu hastalarda
uzun siireli NSAII kullanimi 6nerilmemektedir. Uzun siireli tedavinin gerekli oldugu
durumlarda, hastalar diizenli olarak gézlenmelidir.

NAPROSYN'in antipiretik ve antiinflamatuar aktiviteleri, atesi ve enflamasyonu azaltabilir,
dolayisiyla tanisal bulgular olarak kullanimlarini azaltabilir.

Bronsiyal astimi veya alerjik hastalifi olan veya Oykiisii olan hastalarda bronkospazm
hizlanabilir.

Diger non-steroidal antiinflamatuvar ilaclarda oldugu gibi, bir veya daha fazla karaciger
fonksiyon testinde yiikselmeler meydana gelebilir. Hepatik anormallikler, dogrudan
toksisiteden ziyade asir1 duyarliligin sonucu olabilir. Sarilik ve hepatit (baz1 hepatit vakalari
oliimciil olmustur) dahil olmak iizere siddetli karaciger reaksiyonlari, diger non-steroidal
antiinflamatuar ilaglarda oldugu gibi bu ilacla da bildirilmistir. Capraz reaksiyon bildirilmistir.

Naproksen trombosit agregasyonunu azaltir ve kanama siiresini uzatir. Kanama siireleri
belirlenirken bu etki gbz 6niinde bulundurulmalidir.

Metabolik caligmalarda sodyum retansiyonu bildirilmemis olmasina ragmen, kardiyak
fonksiyonu siipheli veya bozulmus olan hastalarin NAPROSYN alirken daha biiyiik bir risk
altinda olmas1 miimkiindiir.



Gastrointestinal kanama, iilserasyon ve perforasyon

Tedavinin herhangi bir aninda, 6nceden gegirilmis ciddi gastrointestinal olaylar veya haber
verici semptomlar olsun veya olmasin biitiin NSAI ilaglar ile 6liimciil olabilen gastrointestinal
kanama, lilserasyon veya perforasyon bildirilmistir.

Gastrointestinal kanama, iilserasyon veya perforasyon riski, iilser Oykiisii olan hastalarda,
ozellikle kanama veya perforasyon ile komplike ise (bkz. BSliim 4.3) ve yashlarda artan NSAIi
dozlariyla daha yiiksektir. Bu hastalar tedaviye miimkiin olan en diisiik dozla baglamalidir. Bu
hastalarda ve ayn1 zamanda diisiik doz aspirin veya gastrointestinal riski artirabilecek diger
ilaglara ihtiya¢ duyan hastalarda koruyucu ajanlarla (6rn. misoprostol veya proton pompasi
inhibitorleri) kombinasyon tedavisi diisiiniilmelidir (bkz. boliim 4.5).

Ozellikle yaslilar olmak iizere gastrointestinal toksisite dykiisii olan hastalar, dzellikle tedavinin

ilk asamalarinda olagandis1 karin semptomlarin1 (6zellikle gastrointestinal kanama)
bildirmelidir.

Oral kortikosteroid, varfarin gibi antikoagiilanlar, segici serotonin geri alim inhibitdrleri veya
aspirin gibi anti-trombosit ajanlar gibi tilserasyon veya kanama riskini artirabilecek ilaglar
eszamanli alan hastalarda dikkatli olunmasi dnerilmelidir (bkz. Boliim 4.5).

NAPROSYN alan hastalarda gastrointestinal kanama veya lilserasyon meydana geldiginde
tedavi kesilmelidir.

NSAIl'ler, gastrointestinal hastalik dykiisii (iilseratif kolit, Crohn Hastalig1) olan hastalara, bu
hastaliklar siddetlenebileceginden dikkatli bir sekilde verilmelidir (bkz. Boliim 4.8).

Renal Etkileri

Naproksen ile iligkili bobrek fonksiyonunda bozulma, bobrek yetmezligi, akut interstisyel
nefrit, hematiiri, proteiniiri, renal papiller nekroz ve nadiren nefrotik sendrom bildirilmistir.

Azalmig prostaglandin iiretimine bagl bobrek yetmezligi

Bir NSAII'nin uygulanmasi, prostaglandin olusumunda doza bagli bir azalmaya neden olabilir
ve bobrek yetmezligini hizlandirabilir. Bu reaksiyon acisindan en biiyiik risk altindaki hastalar,
bobrek fonksiyon bozuklugu, kalp yetmezligi, karaciger fonksiyon bozuklugu olanlar, diiiretik,
anjiyotensin donistiiriicii enzim inhibitorleri, anjiyotensin-II reseptor antagonistleri kullananlar
ve yaslh kisilerdir. Bu hastalarda bobrek fonksiyonu izlenmelidir (bkz. B6liim 4.3).

Bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda kullanim

Naproksen biiylik olciide (%95) glomeriiler filtrasyon yoluyla idrar atilimiyla elimine
edildiginden, bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda ¢ok dikkatli kullanilmalidir ve serum
kreatinin ve/veya kreatinin klirensinin izlenmesi tavsiye edilmelidir ve hastalar yeterince sivi
almalidir. NAPROSYN, baslangi¢ kreatinin klirensi 30 ml/dakikanin altinda olan hastalarda
kontrendikedir.

Naproksen proteinlere yiiksek oranda baglandigindan, hemodiyaliz plazma naproksen
konsantrasyonlarini diistirmez.



Belirli hastalarda, 6zellikle hiicre dis1 hacim azalmasi, karaciger sirozu, sodyum kisitlamasi,
konjestif kalp yetmezligi ve 6nceden var olan bobrek hastaligi gibi renal kan akis1 tehlikeye
giren hastalarda, NAPROSYN tedavisi Oncesinde ve sirasinda bdbrek fonksiyonlari
degerlendirilmelidir. Bobrek fonksiyon bozuklugu beklenebilecek bazi yaslilar ve diiiretik
kullanan hastalar da bu kategoriye girebilir. Bu hastalarda naproksen metabolitlerinin asiri
birikme olasiligin1 6nlemek i¢in giinliik dozda bir azalma diistintilmelidir.

Karaciger fonksiyon bozuklugu olan hastalarda kullanim

Kronik alkolik karaciger hastaligi ve muhtemelen diger siroz formlar1 da naproksenin toplam
plazma konsantrasyonunu azaltir, fakat serbest naproksenin plazma konsantrasyonu artar. Bu
bulgunun NAPROSYN dozlamasi i¢in anlami bilinmemektedir, ancak etkili en diisiik dozu
kullanmak uygun olacaktir.

Hematolojik etkiler

Pihtilagsma bozukluklar1 olan veya hemostaz1 engelleyen ilag tedavisi alan hastalar, naproksen
iceren Uriinler uygulandiginda dikkatle izlenmelidir.

Kanama riski yliksek olan veya tam anti-koagiilan tedavisi alan hastalara (6rn. dikumarol
tiirevleri), ayn1 anda naproksen igeren {iriinler verildiginde kanama riski artabilir.

Anafilaktik (anafilaktoid) reaksiyonlar

Asirt duyarlilik reaksiyonlari, duyarl kisilerde ortaya cikabilir. Anafilaktik (anafilaktoid)
reaksiyonlar aspirine, diger nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglara veya naproksen iceren
tirtinlere kars1 asirt duyarlilik veya bunlara maruz kalma oykiisii olan ve olmayan yatan
hastalarda ortaya cikabilir. Ayrica anjiyoddem, bronkospastik reaktivite (6r. astim), rinit ve
nazal polip oykiisii olan hastalarda da ortaya cikabilir. Anafilaksi gibi anafilaktoid
reaksiyonlarin sonucu 6liimciil olabilir.

Steroidler

Tedavi sirasinda steroid dozu azaltilir veya kesilirse, steroid dozu yavasca azaltilmalidir ve
hastalar, adrenal yetmezlik ve artrit semptomlarinin siddetlenmesi dahil olmak iizere herhangi
bir yan etki belirtisi agisindan yakindan izlenmelidir.

Okiiler etkiler

Calismalar, naproksen uygulamasina dayandirilabilecek okiiler degisiklikler gostermemistir.
Naproksen dahil NSAII kullanicilarinda nadir vakalarda papillit, retrobulber optik ndrit ve
papilodem dahil advers okiiler bozukluklar rapor edilmistir, ancak neden-sonug iligkisi
kurulamaz; buna gore, naproksen iceren {iriinlerle tedavi sirasinda gérme bozuklugu gelisen
hastalarda g6z muayenesi yapilmalidir.

Kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler etkiler



NSAII tedavisi ile iliskili olarak sivi tutulumu ve édem rapor edildiginden, hipertansiyon
ve/veya hafif ila orta siddette konjestif kalp yetmezligi dykiisii olan hastalar i¢in uygun izleme
ve tavsiye gereklidir.

Klinik deneyler ve epidemiyolojik veriler, koksiblerin (selektif COX-2 inhibitérleri) ve bazi
NSAil'lerin kullanmminin (6zellikle yiiksek dozlarda ve uzun siireli tedavilerde), arteriyel
trombotik olaylar (6rnegin miyokard enfarktiisii veya inme) riskinde kiigiik bir artis ile iliskili
olabilecegini diistindlirmektedir. Veriler, naproksen (giinde 1000 mg) kullaniminin daha diisiik
bir riskle iligkili olabilecegini 6ne siirse de, bazi riskler géz ard1 edilemez.

Kontrol altina alinamayan hipertansiyonu, konjestif kalp yetmezligi, kanitlanmis iskemik kalp
hastalig1, periferik arter hastaligi ve/veya serebrovaskiiler hastaligi olan hastalar, yalnizca
dikkatli bir sekilde degerlendirildikten sonra naproksen ile tedavi edilmelidir. Kardiyovaskiiler
olaylar icin risk faktorleri (6rn. hipertansiyon, hiperlipidemi, diabetes mellitus, sigara igme)
olan hastalarda uzun siireli tedaviye baglamadan 6nce benzer bir degerlendirme yapilmalidir.

SLE ve miks bag dokusu hastalig

Sistemik lupus eritematozus (SLE) ve miks bag dokusu bozukluklar1 olan hastalarda aseptik
menenjit riskinde artis olabilir (bkz. Boliim 4.8).

Dermatolojik etkiler

Eksfolyatif dermatit, Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal nekroliz gibi bazilari
oliimciil olan ciddi deri reaksiyonlari, NSAI ilaglarin kullanimiyla baglantili olarak ¢cok nadiren
rapor edilmistir (bkz. Boliim 4.8). Hastalar, tedavinin erken donemlerinde bu reaksiyonlar i¢in
en yliksek risk altinda goriinmektedir: reaksiyonlarin baslangici, vakalarin ¢ogunda tedavinin
ilk aymmda meydana gelmistir. NAPROSYN, deri dokiintiisii, mukozal lezyonlar veya diger
herhangi bir asir1 duyarlilik belirtisi goriildigiinde kesilmelidir.

Diger NSAII'lerle kombinasyon

NSAITI ile iliskili ciddi advers olaylara yol agan kiimiilatif riskler nedeniyle, naproksen igeren
iiriinler ile diger NSAIll'lerin kombinasyonu, siklooksijenaz-2 segici inhibitdrleri dahil,
onerilmemektedir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Antasit veya kolestiraminin birlikte uygulanmasi, naproksen emilimini geciktirebilir ancak
miktarini etkilemez. Eszamanli gida uygulamasi, naproksenin emilimini geciktirebilir, ancak
miktarini etkilemez.

NSAIll'ler antikoagiilanlarin etkilerini artirabileceginden, dogrudan tibbi gdzetim altinda
olmadik¢a NSAII'leri varfarin veya heparin gibi pihtilasmay1 dnleyici maddelerle kombinasyon
halinde almanin giivenli olmadig1 kabul edilir (bkz. Boliim 4.4).

Siklooksijenaz-2 secici inhibitorleri dahil diger analjezikler: Yan etki riskini artirabileceginden,
iki veya daha fazla NSAIi'nin (aspirin dahil) eszamanli kullannmindan kagmilmalidir (bkz.
Boliim 4.4).



Asetilsalisilik asit

Klinik farmakodinamik veriler, art arda bir giinden fazla naproksen kullaniminin, diigiik doz
asetilsalisilik asidin trombosit aktivitesi lizerindeki etkisini inhibe edebilecegini ve bu
inhibisyonun, naproksen tedavisinin kesilmesinden sonra birka¢ giline kadar devam
edebilecegini gostermektedir. Bu etkilesimin klinik 6nemi bilinmemektedir.

Naproksenin yiiksek plazma protein baglanmasi nedeniyle, ayni anda hidantoinler,
antikoagiilanlar, diger NSAll'ler, aspirin veya proteine yiiksek oranda baglanan bir siilfonamid
alan hastalar, bu ilaclarin doz asimi belirtileri agisindan izlenmelidir.

NAPROSYN ile birlikte eszamanli olarak bir hidantoin, siilfonamid veya siilfoniliire alan
hastalar, gerektiginde doz ayarlamasi i¢in gozlenmelidir. Naproksen ve antikoagiilanlar veya
stilfoniliireler ile yapilan klinik ¢alismalarda herhangi bir etkilesim gdzlenmemistir, ancak bu
smiftaki diger non-steroidal ajanlarla etkilesim goriildiigii i¢in yine de dikkatli olunmasi
Onerilir.

Ditiretik etkide azalma olabileceginden, NAPROSYN diiiretiklerle birlikte uygulandiginda
dikkatli olunmasi 6nerilir. Furosemidin natriiiretik etkisinin bu siniftaki baz ilaglar tarafindan
inhibe edildigi bildirilmistir. Diiiretikler, NSAII'lerin nefrotoksisite riskini artirabilir.

Plazma lityum konsantrasyonlarinda artisa yol agan renal lityum klirensinin inhibisyonu da
rapor edilmistir.

Naproksen ve diger NSAII’ler, antihipertansiflerin antihipertansif etkilerini azaltabilir.
NSAIll'lerin ADE inhibitorleri veya anjiyotensin-1I reseptor antagonistleri ile birlikte kullanimi,
ozellikle 6nceden bobrek fonksiyonu zayif olan hastalarda bobrek yetmezligi riskini artirabilir
(Bkz. Boliim 4.4).

Eszamanli olarak verilen probenesid, naproksen plazma diizeylerini yiikseltir ve yar1 dmriinii
Onemli Olgiide uzatir.

Naproksenin, diger non-steroidal antiinflamatuvar ilaclar arasinda, bir hayvan modelinde
metotreksatin tiibiiler sekresyonunu azalttigi rapor edildiginden, metotreksatin eszamanli
olarak verildigi durumlarda, toksisitesinde olasi artis nedeniyle dikkatli olunmasi 6nerilir.

NSAil’ler  kardiyak glikozitlerle birlikte uygulandifinda, kardiyak yetmezligi
siddetlendirebilir, glomeriiler filtrasyon hizin1 azaltabilir ve plazma kardiyak glikozit
seviyelerini artirabilir.

Tiim NSAli'lerde oldugu gibi, nefrotoksisite riskinin artmasi nedeniyle siklosporin ile birlikte
uygulandiginda dikkatli olunmasi 6nerilir.

NSAIl'ler mifepristonun etkilerini azaltabileceginden, mifepristonun uygulanmasindan sonra
8-12 giin siireyle NSAII kullanilmamalidir.

Tiim NSAil'lerde oldugu gibi, artmis gastrointestinal iilserasyon veya kanama riski nedeniyle
kortikosteroidlerle birlikte uygulandiginda dikkatli olunmalidir.



Hayvan calismalari, NSAIli'lerin kinolon antibiyotiklerle iliskili konviilsiyon riskini
artirabilecegini gostermektedir. Kinolon alan hastalarda konviilsiyon gelisme riski artabilir.

Anti-platelet ajanlar ve secici serotonin geri alim inhibitdrleri (SSRI'lar) NSAIl'lerle kombine
edildiginde gastrointestinal kanama riski artmaktadir (bkz. B6lim 4.4).

NSAIl’ler takrolimus ile birlikte verildiginde, muhtemel nefrotoksisite riski mevcuttur.
NSAIl’ler zidovudin ile birlikte verildiginde, hematolojik toksisite riski artar. Zidovudin ve
ibuprofenle es zamanl tedavi géren HIV (+) hemofili hastalarinda, hemartroz ve hematom
riskinin arttifina dair bulgular mevcuttur.

Adrenal fonksiyon testleri yapilmadan 48 saat once, gegici olarak NAPROSYN tedavisinin
kesilmesi 0nerilmektedir, ¢linkii naproksen 17-ketojenik steroidlere ait bazi testleri hatali olarak
etkileyebilmektedir. Benzer sekilde, naproksen idrarda 5-hidroksi indolasetik asit (5SHIAA)
testlerini etkileyebilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Higbir etkilesim ¢alismasi yapilmamistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona iliskin hicbir etkilesim galigmasi yapilmamastir.

Geriyatrik Popiilasyon:
Herhangi bir NSAII gibi, yasl hastalarin tedavisinde dikkatli olunmalidir (65 yas ve iizeri).

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi 1. ve 2. trimesterde C, 3. trimesterde D’dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar bu ilac1 kullanirken uygun bir dogum kontrolii
uygulamalidir.

Hamile kalmay1 planlayan kadinlarda kullanilmamalidir.

Gebelik donemi

Hamileligin 20. haftasindan itibaren naproksen kullanimi fetal bobrek fonksiyon bozukluguna
bagli oligohidramniyoza neden olabilir. Bu durum tedavinin baslamasindan kisa bir siire sonra
ortaya cikabilir ve genellikle tedavinin kesilmesiyle diizelir. Ayrica ikinci trimesterde tedaviyi
takiben duktus arteriyozus daralmasi rapor edilmistir ve bunlarin ¢cogu tedavinin kesilmesinden
sonra diizelmistir. Bu nedenle hamileligin birinci ve ikinci trimesterinde ¢ok gerekli olmadik¢a
naproksen verilmemelidir. Naproksen, hamile kalmay: planlayan bir kadin tarafindan
hamileligin ilk ve ikinci trimesterinde kullaniliyorsa, doz diisiik tutulmali ve tedavi siiresi
miimkiin oldugu kadar kisa tutulmalidir. Gebeligin 20. haftasindan itibaren birka¢ giin boyunca
naproksen'e maruz kaldiktan sonra oligohidramnios ve duktus arteriyozus daralmasinin
antenatal izlenmesi dikkate alinmalidir. Oligohidramnios veya duktus arteriyozus daralmasi
tespit edilirse naproksen kesilmelidir.

Gebeligin tglincli trimesterinde tiim prostaglandin sentez inhibitorleri fetiisii asagidakilere
maruz birakabilir:



- kardiyopulmoner toksisite (duktus arteriyozusun erken daralmasi/kapanmasi ve pulmoner
hipertansiyon ile birlikte);
- bobrek fonksiyon bozuklugu ;

Hamileligin sonunda anne ve yenidogan:

- Kanama siiresinin olasi uzamasi, ¢ok diisiik dozlarda bile ortaya ¢ikabilen agregasyon onleyici
etki;

- Rahim kasilmalarinin inhibisyonu, dogumun gecikmesine veya uzamasina neden olur.

Erkeklerde NSAII uygulamasiyla baglantili olarak konjenital anormallikler bildirilmistir; ancak
bunlar diisiik siklikta goriiliir ve herhangi bir fark edilebilir modeli takip ediyor gibi
goriinmemektedir.

Bu tip diger ilaglar ile oldugu gibi, naproksen hayvanlarda dogumda bir gecikme
olusturmaktadir ve ayrica insan fetal kardiyovaskiiler sistemini etkilemektedir (duktus
arteriyozusun kapanmasi). NAPROSYN'in gebeligin son ii¢ ayinda kullanilmasi kontrendikedir
(bkz. Boliim 4.3). NSAT ilaglar gebeligin ilk iki trimesterinde hasta igin potansiyel yararlari
fetiis i¢in potansiyel risklerinden fazla olmadik¢a kullanilmamalidir.

NAPROSYN dogum sirasinda onerilmemektedir, ¢iinkii prostaglandin sentezi inhibisyonu
etkileri yoluyla hem anne hem de ¢ocukta kanama egilimini artirarak fetal kan dolasimini
istenmeyen bir sekilde etkileyebilir ve kasilmalar1 engelleyebilir.

Laktasyon donemi
Emziren kadinlarin siitiinde naproksen bulunmustur. Emziren hastalarda NAPROSYN
kullanimindan kagmilmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite

Siklooksijenaz/prostaglandin sentezini inhibe ettigi bilinen herhangi bir ilag ile oldugu gibi,
NAPROSYN kullanim1 fertiliteyi bozabilir ve hamile kalmayi planlayan kadinlarda
kullanilmamalidir. Gebe kalma giigliigii olan veya kisirlik incelemeleri yapilan kadinlarda
NAPROSYN’in kesilmesi diistiniilmelidir.

4.7. Arag¢ ve makine kullanimi iizerindeki etkiler

NAPROSYN kullanimi ile birlikte bazi hastalarda sersemlik, bas donmesi, vertigo, insomnia,
yorgunluk, gérme bozukluklar1 ya da depresyon olabilir. Hastalar bu ve benzeri istenmeyen
etkiler yasarlarsa arag ve makine kullanmamalidirlar.

4.8. Istenmeyen etkiler

Sikliklar su sekilde tanimlanir: ¢ok yaygin (= 1/10); yaygin (= 1/100 ila < 1/10); yaygin
olmayan (> 1/1.000 ila < 1/100); seyrek (> 1/10.000 ila < 1/1.000); ¢ok seyrek (< 1/10.000),
bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi hastalhiklar:

Yaygin: Hemolitik anemi

Yaygin olmayan: Aplastik anemi, lokopeni, trombositopeni, agraniilositoz dahil
graniilositopeni, eozinofili

Bilinmiyor: Notropeni



Bagisiklik sistemi hastahiklar

Bilinmiyor: Hipersensitivite reaksiyonlari [spesifik olmayan alerjik reaksiyonlar ve anafilaksi,
astim, agirlagtirilmis astim, bronkospazm veya dispneyi iceren solunum yolu reaktivitesi veya
cesitli tiplerde dokiintiiler, kasinti, tirtiker, purpura, anjiyoddem ve daha nadiren eksfolyatif ve
biilloz dermatozlar (epidermal nekroliz ve eritema multiforme dahil) dahil olmak {izere ¢esitli
cilt bozukluklari].

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Yaygin olmayan: Hiperkalemi

Psikiyatrik hastaliklar
Yaygin olmayan: Depresyon, uykusuzluk, konflizyon, haliisinasyon
Bilinmiyor: Rilya anormallikleri

Sinir sistemi hastaliklar:

Yaygin: Bas donmesi, bas agrisi, retrobulber optik norit, konsantrasyon bozuklugu

Yaygin olmayan: Konviilsiyonlar, zihinsel disfonksiyon

Bilinmiyor: Parestezi, bayilma hissi, sersemlik, aseptik menenjit [(6zellikle sistemik lupus
eritematozus, miks bag dokusu hastaligi gibi mevcut otoimmiin bozukluklari olan yatan
hastalarda), ense sertligi, bas agrisi, mide bulantisi, kusma, ates veya oryantasyon bozuklugu
gibi semptomlarla birlikte]

Goz hastahklar:
Yaygin: Gormede bulaniklik, korneal bulaniklik
Yaygin olmayan: Papillit, papil 6demi

Kulak ve i¢ kulak hastahklar:
Yaygin olmayan: Duyma bozuklugu, duymada zorluk, kulak ¢inlamasi, vertigo

Kardiyak hastaliklar

Yaygn: Palpitasyon, konjestif kalp yetmezligi

Bilinmiyor: Odem, kalp yetmezIigi, arteriyal trombotik olaylar (miyokard enfarktiisii veya
inme)

Vaskiiler hastalhiklar
Yaygin olmayan: Hipertansiyon, vaskiilit

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal hastaliklar
Yaygin: Dispne
Yaygin olmayan: Pulmoner 6dem, astim, eozinofilik pnomoni

Gastrointestinal hastalhiklar

Yaygin: Ust ve alt gastrointestinal sistemin inflamasyonu, iilserasyonu, perforasyonu ve
tikanmasi, 6zellikle ileri yastaki hastalarda fatal olma ihtimali bulunan gastrointestinal kanama,
pirozis, mide bulantisi, 6zofajit, kusma, diyare, midede siskinlik, konstipasyon, dispepsi, karin
agris1, epigastrik rahatsizlik

Yaygin olmayan: Melena, hematemez, stomatit, iilseratif kolit ve Crohn hastaliginda
alevlenme, pankreatit, gastrit
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Hepato-biliyer hastaliklar
Seyrek: Sarilik, fatal hepatit, anormal karaciger fonksiyon testleri

Deri ve deri alti doku hastaliklar:

Yaygin: Kasinti, ilag ertipsiyonu dahil deri dokiintiisli, purpura, ekimoz

Yaygin olmayan: Terleme, sa¢ dokiilmesi, epidermal nekroliz, eritema multiforme, Stevens-
Johnson sendromu, eritema nodozum, liken planus, piistiiler reaksiyonlar, tirtiker

Seyrek: Epidermolizis biilloza benzeri reaksiyonlar

Cok seyrek: Toksik epidermal nekroliz

Bilinmiyor: Sistemik lupus eritematozus (SLE), 1s18a duyarlilik reaksiyonlar1 (derinin porfiria
kutena tarda “psddoporfiriye” benzedigi vakalar dahil)

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklar
Yaygin olmayan: Miyalji, kas zay1flig1

Bobrek ve idrar yolu hastaliklari

Yaygin olmayan: Hematiiri, interstisyel nefrit, nefrotik sendrom, bobrek yetmezligi, renal
papiller nekroz

Bilinmiyor: Glomeriiler nefrit, serum kreatinin seviyesinde yiikselme

Ureme sistemi ve meme hastaliklar
Yaygin olmayan: Kadinda kisirlik

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Yaygin: Susuzluk hissi

Yaygin olmayan: Pireksi (lisime hissi ve ateslenme), yorgunluk
Bilinmiyor: Halsizlik

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonras1 siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta:tufam@titck.gov.tr; tel:0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asimu ve tedavisi

Semptomlar
Bas agrisi, pirozis, mide bulantisi, kusma, epigastrik agri, gastrointestinal kanama, nadiren

diyare, dezoryantasyon, eksitasyon, bas donmesi, sersemlik, kulak ¢inlamasi, bayginlik.
Onemli zehirlenme vakalarinda, akut bdbrek yetmezligi ve karacifer hasari olusmasi
miimkiindiir.

Nonsteroidal antiinflamatuvar ilag alimi1 sonrasi solunum depresyonu ve koma goriilebilir ancak
bu durum nadir olarak goriiliir.

Bir naproksen doz asimi vakasinda, hipotrombinemiye bagli protrombin zamaninda gegici

uzama K vitaminine bagh pihtilasma faktorlerinin sentezinin selektif inhibisyonuna bagl
olabilir.
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Birkac hastada nobetler goriilmiistiir ancak bunlarin naproksen ile ilgili olup olmadigi net
degildir. Naproksenin hangi dozunun hayat1 tehdit edici nitelikte oldugu bilinmemektedir.

Tedavi

NAPROSYN’in kazara agizdan alinmasi veya doz asimi oldugu durumunda, midenin
yikanmasi, daha sonra semptomatik tedavi uygulanmasi ve genel destekleyici Oonlemlerin
alinmasi Onerilir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdotik grup: Antiinflamatuvarlar ve antiromatizmal iiriinler, non-steroid yapililar
ATC kodu: MO1AEOQ2

Naproksen, klasik hayvan test sistemlerinde gosterildigi gibi antipiretik 6zelliklere sahip non-
steroidal bir anti-inflamatuar analjezik bilesiktir. Naproksen, adrenalektomi uygulanmis
hayvanlarda bile anti-inflamatuar etkisini sergiler, bu da etkisinin hipofiz-adrenal eksen
araciligiyla olmadigini gosterir.

Naproksen, prostaglandin sentetazi inhibe eder (diger NSAIli'lerde oldugu gibi). Bununla
birlikte, diger NSAll'lerde oldugu gibi, anti-inflamatuar etkisinin kesin mekanizmasi
bilinmemektedir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel ozellikler

Emilim:

Insanlarda, oral uygulamadan sonra naproksen, gastrointestinal kanalda tamamen emilir. Gida
alimima ve gastrik koruyucularin es zamanli uygulanmasina bagli olarak, her uygulamadan
sonra plazma zirvelerine 2-4 saat sonra ulasilir. Kararli duruma 4-5 dozdan sonra ulasilir.

Naproksen rektal uygulamadan sonra tamamen emilir, ancak maksimum doruk plazma
konsantrasyonlari, ayn1 dozun oral yoldan uygulanmasiyla elde edilenlerden biraz daha
distiktiir.

Dagilim:
Yeterli veri mevcut degil

Biyotransformasyon:
Yeterli veri mevcut degil

Eliminasyon:
Yeterli veri mevcut degil

Dogrusallik/dogrusal olmayan durum:
Bildirilmemistir.
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5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Karsinojenite

Naproksen, Sprague-Dawley siganlarina yiyecekler ile beraber 24 aylik bir donemde 8, 16 ve
24 mg/kg/giin dozlarinda uygulanmistir. Naproksen, siganlarda karsinojenik goriilmemistir.
Mutajenite

Salmonella typhimurium (5 hiicre serisi), Sachharomyces cerevisisae (1 hiicre serisi) suslarinda
ve fare lenfoma testlerinde mutajenite gozlenmemistir.

Fertilite

Naproksen, oral olarak 30 mg/kg/glin dozunda erkek ve 20 mg/kg/giin dozunda disi si¢anlara
uygulandiginda fertiliteyi etkilememistir.

Teratojenite

Naproksen, siganlara ve tavsanlara organogenez boyunca 20 mg/kg/giin dozunda oral olarak
uygulandiginda teratojenik degildir.

Perinatal/Postnatal Ureme

Gebeligin liglincii trimesterinde 2, 10 ve 20 mg/kg/giin dozlarinda gebe si¢anlara oral naproksen
uygulamasi zorlu dogum ile sonug¢lanmigtir. Bunlar, bu sinif bilesiklerin bilinen etkileridir ve
hamile si¢anlarda aspirin ve indometasin ile gosterilmistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimer maddelerin listesi

Witepsol E 75
Witepsol W 35

6.2. Gecimsizlikler

Bildirilmemistir.

6.3. Raf omrii

36 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C altindaki oda sicakliginda 1siktan koruyarak saklanmalidir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Kutuda, PVC — PE blister ambalajda 10 adet supozituvar igerir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamais olan tirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak imha edilmelidir.

13



7. RUHSAT SAHIBI

Abdi Ibrahim Ila¢ San. ve Tic. A.S
Resitpasa Mah. Eski Biiyiikdere Cad. No:4
34467 Maslak / Sariyer / ISTANBUL

Tel: 0212 366 84 00

Faks: 0212 276 20 20

8. RUHSAT NUMARASI

134/6

9. iLK RUHSAT TARIiHi / RUHSAT YENILEME TARIiHi

[lk ruhsat tarihi: 28.02.1984
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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