spc-naproxen-dcp2-pl-2-4
CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Dololibre, 50 mg/mL, zawiesina doustna

2.  SKLEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 mL zawiesiny doustnej zawiera 50 mg naproksenu.
Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu

Sacharoza 300 mg/mL, sorbitol ciekly, krystalizujacy (E 420) 128,6 mg/mL, metylu
parahydroksybenzoesan (E 218) 0,5 mg/mL, s6d 9,2 mg/mL.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Zawiesina doustna
Zawiesina doustna o barwie biatej do zottawobiale;.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli
Produkt leczniczy Dololibre jest wskazany do stosowania w objawowym leczeniu
- bolu i stanu zapalnego w nastepujacych schorzeniach:
e reumatoidalne zapalenie stawow, zesztywniajgce zapalenie stawow kregostupa i ostre napady
choroby zwyrodnieniowej stawow i spondyloartropatii
e ostry napad dny moczanowej
e zapalne choroby reumatyczne tkanek migkkich
e bolesny obrzgk lub stan zapalny po urazie mig$niowo-szkieletowym
- pierwotnego bolesnego miesigczkowania

Dzieci i mlodziez
Naproksen jest wskazany do stosowania w mtodzienczym idiopatycznym zapaleniu stawow u dzieci w
wieku 2 lat i starszych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Przyjmowanie produktu w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrotszy okres konieczny do
opanowania objawow zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych.

Opakowanie produktu zawiera strzykawke doustng o pojemnosci 8 mL z podziatka co 0,1 mL.

Dorosli w wieku do 65 lat

Zalecany zakres dawek wynosi od 500 mg do nie wigcej niz 1000 mg naproksenu na dobe

(10-20 mL).

Dawke nalezy dostosowac indywidualnie do stanu klinicznego. Nie nalezy przekracza¢ jednorazowej
dawki 1000 mg naproksenu (20 mL.).
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Objawowe leczenie bolesnego obrzeku lub stanu zapalnego po urazie migSniowo-szkieletowym
Zalecana dawka poczatkowa to 500 mg (10 mL); w razie potrzeby mozna przyjmowa¢é dodatkowe
dawki po 250 mg (5 mL) co 6—8 godzin. Dawka dobowa nie powinna przekracza¢ 1000 mg (20 mL).

Objawowe leczenie boélu i stanu zapalnego w reumatoidalnym zapaleniu stawdw, zesztywniajacym
zapaleniu stawow kregostupa i ostrych napadach choroby zwyrodnieniowej stawow i
spondyloartropatii, jak réwniez w zapalnych chorobach reumatycznych tkanek miekkich

Dawka dobowa wynosi zwykle 10—15 mL produktu Dololibre (co odpowiada

500—750 mg naproksenu).

Na poczatku leczenia, w ostrej fazie zapalenia lub w razie zmiany leczenia z innego NLPZ w duzej
dawce na produkt Dololibre, zalecana dawka dobowa to 15 mL (co odpowiada

750 mg naproksenu), podzielona na dwie dawki na dobe¢ (10 mL produktu Dololibre rano i 5 mL
wieczorem lub na odwro6t) lub jako dawka jednorazowa (rano lub wieczorem).

W indywidualnych przypadkach dawka dobowa moze by¢ zwigkszona do 20 mL (co odpowiada
1000 mg naproksenu).

Dawka podtrzymujaca to 10 mL produktu Dololibre (co odpowiada 500 mg naproksenu) na dobe,
ktora moze by¢ podawana w dwoch dawkach podzielonych (5 mL rano i 5 mL wieczorem) lub jako
dawka jednorazowa (rano lub wieczorem).

Objawowe leczenie bélu i stanu zapalnego w ostrym napadzie dny moczanowej

Zalecana dawka poczatkowa to 750 mg (15 mL), a nastgpnie 250 mg (5 mL) co 8 godzin — do
zakonczenia napadu. (W takim przypadku uzasadnione jest przekroczenie maksymalnej dobowej
dawki 1000 mg w tym jednorazowym przypadku.)

Objawowe leczenie bolu w pierwotnym bolesnym miesigczkowaniu
Zalecana dawka poczatkowa to 500 mg (10 mL); dodatkowe dawki po 250 mg (5 mL) mozna
przyjmowac co 6— 8 godzin. Nie nalezy przekracza¢ dawki dobowej 1000 mg (20 mL).

Dzieci i mtodziez (w wieku 2 i wiecej lat)

W milodzienczym idiopatycznym zapaleniu stawoéw: 10 mg naproksenu na kilogram masy ciata na
dobe, co odpowiada dawce dobowej 0,2 mL produktu Dololibre na kg mc, podane w dwoch dawkach
podzielonych (dawka pojedyncza 0,1 mL/kg mc.). Dawka dobowa u mtodziezy nie powinna
przekracza¢ 1000 mg (20 mL).

Z uwagi na brak wystarczajagcego do$wiadczenia produkt Dololibre nie jest zalecany do stosowania u
dzieci w wieku ponizej 2 lat.

Produkt Dololibre nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat w
zadnym innym wskazaniu niz mtodziencze idiopatyczne zapalenie stawow.

Czas trwania leczenia
Czas stosowania leczenia jest okreslany przez lekarza prowadzacego.

W przypadku chorob reumatycznych konieczne moze by¢ podawanie produktu Dololibre przez
dtuzszy okres.

W pierwotnym bolesnym miesigczkowaniu czas trwania leczenia zalezy od objawow. Jednakze
leczenie produktem Dololibre nie powinno trwac dtuzej niz kilka dni.

Szczegolne populacje pacjentow

Pacjenci w podesztym wieku (ponad 65 lat)

Pacjenci w podesztym wieku majg zwigkszone ryzyko powaznych nastepstw dziatan niepozadanych.
Jesli stosowanie NLPZ zostanie uznane za konieczne, nalezy stosowac najmniejszg dawke skuteczng
przez najkrotszy mozliwy okres. Podczas leczenia NLPZ pacjenci powinni by¢ regularnie
monitorowani w kierunku krwawienia z przewodu pokarmowego. Pacjenci w podesztym wieku
wymagajg szczegdlnie starannego monitorowania: Nalezy oczekiwaé przedawkowania z powodu
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zmniejszonej eliminacji i zwigkszonej frakcji wolnego (niezwigzanego z biatkami osocza) leku (patrz
punkt 4.4).

Zaburzenie czynnosci watroby

Pacjenci z chorobg watroby i hipoproteinemig takze sg zagrozeni przedawkowaniem naproksenu z
powodu zwickszonej frakcji wolnego (niezwigzanego z biatkami osocza) leku. Pacjentom takim
nalezy podawac¢ najmniejszg skuteczng dawke i monitorowac ich stan. Naproksen jest
przeciwwskazany u pacjentow z cigzka niewydolnoscia czynnosci watroby (patrz punkty 4.3 1 4.4).

Zaburzenie czynno$ci nerek

Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki u pacjentow z zaburzeniem czynnosci nerek i klirensem
kreatyniny ponad 30 mL na minute, aby zapobiec kumulacji metabolitow.

Naproksenu nie nalezy podawac pacjentom z klirensem kreatyniny ponizej 30 mL na minutg (patrz
punkty 4.3 14.4).

Sposoéb podawania

Podanie doustne.

Produkt Dololibre nalezy przyjmowac z odpowiednig ilo$cig napoju.
Przed uzyciem butelke nalezy energicznie wstrzasnac.

W przypadku ostrego bolu naproksen zaczyna dziata¢ szybciej, jesli zostanie przyjety na pusty
zotadek.
Pacjenci z wrazliwym zotadkiem powinni przyjmowa¢ produkt Dololibre podczas positkow.

4.3 Przeciwwskazania

Produktu Dololibre nie przyjmowac¢ w zadnej z nastgpujacych okolicznosci:

o nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1,
o obecnos¢ w wywiadzie napadow astmy, obrzeku naczynioruchowego, reakcji skornych lub

ostrego niezytu btony §luzowej nosa po przyjeciu kwasu acetylosalicylowego lub
jakiegokolwiek innego niesteroidowego leku przeciwzapalnego (NLPZ),

zaburzenia produkcji krwinek,

cigzka niewydolnos¢ serca,

czynny wrzod trawienny lub krwawienie z wrzodu trawiennego,

czynny lub obecny w wywiadzie nawracajacy wrzod trawienny lub krwawienie z wrzodu (dwa
lub wigcej odrebne epizody potwierdzonego owrzodzenia lub krwawienia),

obecno$¢ w wywiadzie krwawienia lub perforacji przewodu pokarmowego z zwigzku z
uprzednim leczeniem NLPZ,

krwotok mézgowy (krwotok mdzgowo-naczyniowy),

ostry krwotok,

cigzka niewydolnos¢ watroby,

cigzka niewydolnos¢ nerek (klirens kreatyniny ponizej 30 mL/min),

ostatni trymestr cigzy (patrz punkt 4.6).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Przyjmowanie produktu w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrotszy okres konieczny do
opanowania objawow zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.2 i wptyw na serce i
przewod pokarmowy opisane ponizej).

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania naproksenu z innymi niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (NLPZ), wigcznie z selektywnymi inhibitorami COX-2.

Nalezy natychmiast przerwaé stosowanie naproksenu w razie krwawienia z przewodu pokarmowego,
zaburzenia widzenia lub ubytku stuchu.
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Dzialania sercowo-naczyniowe i naczyniowo-méozgowe

Konieczne jest odpowiednie monitorowanie i pouczenie pacjentdw z nadci$nieniem i (lub) tagodna lub
umiarkowang zastoinowa niewydolnoscig serca w wywiadzie, bowiem informowano o wystepowaniu
zatrzymania ptynow i obrz¢ku w zwigzku z leczeniem NLPZ.

Badania kliniczne i dane epidemiologiczne wskazuja, ze stosowanie niektorych NLPZ, zwlaszcza w
duzych dawkach i przez dluzszy czas, moze wigzac si¢ z niewielkim zwigkszeniem ryzyka tgtniczych
zdarzen zakrzepowych (np. zawatu migsnia sercowego lub udaru). Dane z badan epidemiologicznych
wskazuja, ze naproksen (1000 mg/dob¢) moze wigzaé si¢ z mniejszym ryzykiem, jednakze nie mozna
catkowicie wykluczy¢ takiego ryzyka.

Pacjenci z niekontrolowanym nadcis$nieniem, zastoinowa niewydolnos$cig serca, potwierdzong choroba
niedokrwienng serca, chorobg t¢tnic obwodowych i (lub) chorobg naczyn mézgowych powinni by¢
leczeni naproksenem tylko po starannym rozwazeniu. Stosowanie naproksenu nalezy podobnie
starannie rozwazy¢ przed rozpoczeciem diugotrwalego leczenia u pacjentéw z czynnikami ryzyka
zdarzen sercowo-naczyniowych (np. nadci$nienie tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu).

Uktad oddechowy

Szczegdlna ostroznos¢ (doktadna ocena stosunku zagrozen do korzysci) konieczna jest w przypadku
pacjentéw z astma i chorobami alergicznymi, takimi jak katar sienny, przewlekly obrzgk btony
sluzowej nosa, obrzgk naczynioruchowy, pokrzywka (takze w wywiadzie) lub przewleklg obturacyjna
choroba uktadu oddechowego, bowiem moze wystapi¢ skurcz oskrzeli (napad astmy). Dotyczy to w
szczegblnosci pacjentow, u ktorych inne NLPZ wywotaty w przesztosci takie reakcje. W takim
przypadku nie podawa¢ produktu Dololibre (patrz punkt 4.3).

Przewod pokarmowy

Donoszono o przypadkach krwawienia, owrzodzenia lub perforacji przewodu pokarmowego, w tym
zakonczonych zgonem, w zwigzku ze stosowaniem wszystkich NLPZ i w dowolnym momencie
leczenia, z obecnos$cia objawow ostrzegawczych lub cigzkich zdarzen w obrebie przewodu
pokarmowego w wywiadzie, jak i bez takich objawow czy zdarzen w wywiadzie.

Ryzyko krwawienia, owrzodzenia lub perforacji przewodu pokarmowego jest wigksze po duzych
dawkach NLPZ, u pacjentéw z wrzodem trawiennym w wywiadzie, zwlaszcza powiktanym
krwotokiem lub perforacjg (patrz punkt 4.3) oraz u pacjentdow w podesztym wieku. W takich grupach
pacjentow nalezy rozpoczaé leczenie od najmniejszej dostepnej dawki (patrz punkt 4.2).

U pacjentow takich nalezy rozwazy¢ leczenie skojarzone z lekami ochronnymi (np. mizoprostol lub
inhibitory pompy protonowej); leczenie takie nalezy takze rozwazy¢ w przypadku pacjentow
wymagajgcych jednoczesnego leczenia kwasem acetylosalicylowym w matej dawce lub innymi
lekami zwickszajacymi ryzyko zdarzen w obrebie przewodu pokarmowego (patrz nizej i punkt 4.5).

Pacjenci z dziataniem toksycznym w obrgbie przewodu pokarmowego w wywiadzie — szczegdlnie w
podesztym wieku — powinni zgtasza¢ wszelkie nietypowe objawy brzuszne (zwlaszcza krwawienie z
przewodu pokarmowego), szczegolnie na poczatku leczenia.

W razie wystgpienia krwawienia lub owrzodzenia w obrgbie przewodu pokarmowego podczas
leczenia naproksenem, leczenie musi by¢ przerwane.

Nalezy zachowac szczegolng ostroznos$¢ u pacjentow wymagajacych jednoczesnego stosowania
lekow, ktore mogg zwigkszy¢ ryzyko owrzodzenia i krwawienia, takich jak doustne kortykosteroidy,
leki przeciwzakrzepowe, takie jak warfaryna, selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny
czy leki przeciwptytkowe, takie jak kwas acetylosalicylowy (patrz punkt 4.5).

NLPZ nalezy stosowac z ostroznoscig u pacjentow z chorobg przewodu pokarmowego (wrzodziejace
zapalenie jelita grubego, choroba Le$niowskiego-Crohna) w wywiadzie, bowiem moze doj$¢ do
zaostrzenia tych stanéw (patrz punkt 4.8).
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Krew i uktad krwiotworezy

Pacjenci z zaburzeniami krzepnigcia lub otrzymujacy leki zaktdcajace hemostaze wymagajg starannej
obserwacji, jesli otrzymuja produkty zawierajace naproksen.

Pacjenci z duzym ryzykiem krwawienia lub otrzymujacy petne leczenie przeciwzakrzepowe (np.
pochodne dikumarolu) mogg mie¢ dodatkowo zwigkszone ryzyko krwawienia w razie jednoczesnego
stosowania produktéw zawierajgcych naproksen.

Nerki, uktad moczowo-plciowy

Istniejg doniesienia o zaburzeniu czynno$ci nerek, niewydolnosci nerek, ostrym $rodmigzszowym
zapaleniu nerek, hematurii, proteinurii, martwicy brodawek nerkowych i niekiedy zespotu
nerczycowego w zwigzku z naproksenem.

Podawanie NLPZ moze spowodowac zalezne od dawki zmniejszenie wytwarzania prostaglandyn i
wywota¢ niewydolnos$¢ nerek. Pacjenci z najwickszym ryzykiem takiej reakcji to pacjenci z
zaburzeniem czynnosci nerek, zaburzeniem czynno$ci serca, zaburzeniami czynno$ci watroby,
pacjenci przyjmujacy leki moczopedne, antagonistow receptora angiotensyny II i pacjenci w
podesztym wieku. U tych pacjentéw nalezy monitorowa¢ czynno$¢ nerek (patrz punkt 4.3).

Poniewaz naproksen i jego metabolity sg wydalane w wickszosci (95 %) z moczem przez filtracje
ktebuszkowa, naproksen nalezy stosowac z duzg ostroznoscia u pacjentdw z zaburzeniem czynnosci
nerek (z klirensem kreatyniny ponad 30 mL na minute). Ponadto zaleca si¢ monitorowanie st¢zenia
kreatyniny w surowicy i (lub) klirensu kreatyniny u takich pacjentow.

U niektorych pacjentéw, w szczegdlnosci pacjentow z zaburzeniem przeptywu krwi przez nerki, jak w
przypadku zmniejszenia obj¢tosci ptynu zewnatrzkomorkowego, choroby watroby, zatrzymania sodu,
zastoinowej niewydolno$ci serca czy istniejacej uprzednio choroby nerek, nalezy ocenia¢ czynno$é
nerek przed i podczas leczenia naproksenem.

Kategoria ta obejmuje tez pacjentow w podesztym wieku z domniemanym zaburzeniem czynnos$ci
nerek, jak rowniez pacjentow przyjmujacych leki moczopgdne. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki
dobowej, aby unikna¢ ryzyka nadmiernej kumulacji metabolitow naproksenu u takich pacjentow.
Doktadne monitorowanie zalecane jest takze z uwagi na mozliwe zaburzenia roOwnowagi wodno-
elektrolitowej bezposrednio po duzym zabiegu chirurgicznym.

Skoéra

Zghaszano bardzo rzadkie przypadki cigzkich reakcji skornych, takich jak zluszczajace zapalenie
skory, zespot Stevensa-Johnsona i toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka, w zwiazku ze
stosowaniem NLPZ (patrz punkt 4.8). Wydaje sie, Ze pacjenci sg najbardziej zagrozeni wystapieniem
takich reakcji na poczatku leczenia - w wigkszo$ci przypadkow poczatek takich reakcji miat miejsce w
pierwszym miesigcu leczenia. Naproksen nalezy bezwzglednie odstawi¢ w momencie pierwszego
wystapienia wysypki na skorze, zmian bton sluzowych lub jakiegokolwiek objawu nadwrazliwosci.

Reakcja anafilaktyczna (rzekomoanafilaktyczna)

U o0s6b podatnych moga wystgpi¢ reakcje nadwrazliwosci. Reakcje anafilaktyczne
(rzekomoanafilaktyczne) moga wystgpi¢ zarowno u pacjentow z nadwrazliwo$cia w wywiadzie lub
uprzednig ekspozycja na kwas acetylosalicylowy, inne NLPZ lub produkty zawierajace naproksen
zwigkszajaca ryzyko takich reakcji, jak rowniez u pacjentéw bez takich czynnikow w wywiadzie.
Moga takze wystapi¢ u pacjentdow z obrzekiem naczynioruchowym, skurczem oskrzeli (np. z powodu
astmy), niezytem blony §luzowej nosa Iub polipami nosa w wywiadzie. Reakcje
rzekomoanafilaktyczne, podobnie jak anafilaktyczne, mogg doprowadzi¢ do zgonu. Skurcz oskrzeli
moze wystapi¢ u pacjentdow z astmg lub chorobami alergicznymi, obecnie lub w wywiadzie, oraz z
nadwrazliwos$cig na kwas acetylosalicylowy (patrz punkt 4.3).

Oczy
W badaniach nie wykazano zadnych zmian w oczach, ktore mozna by przypisa¢ naproksenowi.

Donoszono o rzadkich przypadkach wystgpowania dziatan niepozadanych w obrebie oczu, takich jak
zapalenie brodawek nerwu wzrokowego lub pozagatkowe zapalenie nerwu wzrokowego i tarcza
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zastoinowa u 0sob stosujagcych NLPZ, w tym naproksen, ale nie wykazano zwigzku przyczynowo-
skutkowego.

W zwigzku z tym pacjenci, u ktérych wystapia zaburzenia widzenia podczas leczenia naproksenem
powinni przej$¢ badanie okulistyczne.

Macica
Nalezy zachowac ostroznosc¢ u kobiet z nieprawidlowo obfitymi krwawieniami menstruacyjnymi (np.
nadmierne krwawienie, krwotok miesigczkowy).

Choroby autoimmunologiczne

Nalezy takze zachowa¢ ostroznos¢ w przypadku pacjentdow z toczniem rumieniowatym uktadowym i
innymi chorobami autoimmunologicznymi - istnieja doniesienia o przypadkach aseptycznego
zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych i zaburzenia czynnosci nerek.

Porfiria
U pacjentéw z indukowang porfirig naproksen nalezy stosowac wylacznie po starannej ocenie
stosunku zagrozen do korzysci.

Pacjenci w podesztym wieku (ponad 65 lat)

U pacjentow w podeszlym wieku obserwuje si¢ zwigkszong czesto$¢ wystepowania dziatan
niepozadanych NLPZ, w szczegolnosci krwawienia i perforacji przewodu pokarmowego, ktore moga
doprowadzi¢ do zgonu (patrz punkty 4.2 i 4.8).

Watroba
Podobnie jak w przypadku innych NLPZ, testy czynnosci watroby moga wykaza¢ zwigkszenie

jednego lub wigcej parametrow, co wynika raczej z nadwrazliwosci, a nie dziatania toksycznego.
Zgloszono przypadki cigzkich reakcji ze strony watroby obejmujace zottaczke i zapalenie watroby,
niekiedy zakonczone zgonem, zwigzane ze stosowaniem naproksenu, jak rowniez innych NLPZ.
Zgloszono takze reakcje krzyzowe.

Ogolne srodki ostroznosci

Utrzymywanie si¢ choroby zasadniczej

Ze wzgledu na swoje witasciwos$ci farmakodynamiczne, naproksen — podobnie jak inne NLPZ — moze
maskowac chorobe zasadniczg dzigki dzialaniu przeciwbolowemu, przeciwgoraczkowemu i
przeciwzapalnemu. Nalezy pouczy¢ pacjentdw o koniecznosci natychmiastowego zwrdcenia si¢ o
pomoc w razie utrzymywania si¢ lub zaostrzenia objawow takich jak bol czy inne objawy stanu
zapalnego, np. w razie pogorszenia ogolnego samopoczucia lub wystgpienia goraczki podczas
leczenia.

Bél glowy wywotany przez leki przeciwboélowe

Po dlugotrwalym niewlasciwym stosowaniu lekow przeciwbolowych w duzych dawkach moga
wystgpi¢ bole glowy, ktdrych nie wolno leczy¢ przez zwigkszanie dawki tego produktu leczniczego.
Nalezy udzieli¢ pacjentowi odpowiednich informacji.

Nefropatia analgetyczna

Czeste stosowanie lekow przeciwbolowych, zwlaszcza polaczen kilku lekéw przeciwbolowych, moze
prowadzi¢ do trwatego uszkodzenia nerek z ryzykiem wystapienia niewydolnosci nerek. Nalezy
udzieli¢ pacjentowi odpowiednich informacji.

Monitorowanie kliniczne

Wszyscy pacjenci otrzymujacy leczenie dlugotrwate 1 (lub) w duzych dawkach powinni w regularnych
odstepach przeprowadzaé oznaczenie morfologii krwi oraz testy czynno$ci watroby i nerek. Dotyczy
to w szczegdInosci pacjentdw z zaburzeniem czynnos$ci watroby, niewydolno$cig serca, wysokim
cis$nieniem krwi lub uszkodzeniem nerek.
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Jesli pacjenci z cukrzyca leczeni lekami hipoglikemicznymi z grupy pochodnych sulfonylomocznika
otrzymaja dodatkowo naproksen, nalezy szczegoélnie starannie monitorowa¢ u nich stezenie glukozy
we krwi, aby nie przeoczy¢ mozliwego nasilonego zmniejszenia st¢zenia glukozy.

Zaleca si¢ takze, aby monitorowac parametry krzepnigcia u pacjentow przyjmujacych jednoczesnie
leczenie przeciwzakrzepowe; nalezy monitorowac stezenie potasu (u pacjentow przyjmujacych leki
moczopedne oszczedzajace potas), stezenie litu u pacjentdw przyjmujacych zwigzek litu oraz stgzenie
glikozydoéw nasercowych u pacjentow przyjmujacych takie glikozydy (patrz punkt 4.5).

Zaklécenia wynikoéw testoOw laboratoryjnych

. Zwigkszenie warto$ci aminotransferaz, fosfatazy alkalicznej, stezenia potasu w surowicy,
mocznika,

o Zmniejszenie stezenia hemoglobiny, wapnia w surowicy, hematokrytu, klirensu kreatyniny

o Czas krwawienia: Nalezy pami¢tac, ze naproksen odwracalnie zmniejsza agregacje plytek i
wydhluza czas krwawienia podczas leczenia naproksenem i do 4 dni po jego zakonczeniu.

. Mozliwo$¢ zaklocenia oznaczen steroidow 17-ketogennych w testach czynnosci nadnerczy oraz

kwasu 5-hydroksyindolooctowego w moczu: Zaleca si¢ tymczasowe odstawienie naproksenu na
72 godziny przed wykonaniem takich testow.

Informacje na temat substancji pomocniczych

Sacharoza

Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi zaburzeniami zwigzanymi z nietolerancjg fruktozy, zespotem ztego
wchlaniania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy nie powinni przyjmowac tego
produktu. 1 mL produktu zawiera 300 mg sacharozy. Nalezy to wzia¢ pod uwage u pacjentow z
cukrzycg. Sacharoza moze wptywac szkodliwie na z¢by.

Sorbitol
1 mL produktu Dololibre zawiera 90 mg sorbitolu. Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi zaburzeniami
zwigzanymi z nietolerancja fruktozy nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego.

Sod
Produkt leczniczy zawiera 9,2 mg sodu na mL, co odpowiada 0,46 % zalecanej przez WHO
maksymalnej 2 g dobowej dawki sodu u 0so6b dorostych.

Parahydroksybenzoesan metylu
Moze on powodowac reakcje alergiczne (mozliwe reakcje typu poznego).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Niezalecane skojarzenia lekow:

Skojarzenie naproksenu z Mozliwe dzialania

Zwigkszone ryzyko dziatan niepozadanych, w szczegdlnos$ci
ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego (skojarzenie
niezalecane, patrz punkt 4.4).

Inne NLPZ, w tym salicylany 1
inhibitory COX-2

Kliniczne dane farmakodynamiczne wskazuja, ze
jednoczesne stosowanie naproksenu przez ponad jeden dzief
moze zahamowac wptyw kwasu acetylosalicylowego w
Kwas acetylosalicylowy matych dawkach na aktywnos¢ ptytek, i ze takie
zahamowanie utrzymuje si¢ przez kilka dni po zaprzestaniu
leczenia naproksenem. Kliniczne znaczenie tej interakcji jest
nieznane.
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Skojarzenie naproksenu z

Mozliwe dzialania

Kortykosteroidy

Zwigkszone ryzyko owrzodzenia lub krwawienia z przewodu
pokarmowego (skojarzenie niezalecane)

Leki przeciwptytkowe

Zwigkszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego
(skojarzenie niezalecane)

Leki przeciwzakrzepowe

NLPZ mogg nasila¢ dziatanie lekow przeciwzakrzepowych —
mozliwos¢ zwigkszenia ryzyka krwawienia (zaleca si¢
odpowiednie monitorowanie parametrow krzepnigcia)

Zwickszenie stezenia litu we krwi (zaleca si¢ monitorowanie

Lit . . :
oraz, w razie potrzeby, dostosowanie dawki)
Takrolimus Niewydolnos$¢ nerek (nalezy unikac takiego skojarzenia)
Zwickszone ryzyko wystgpienia i zaostrzenia krwawienia z
Alkohol . . . !
przewodu pokarmowego (nalezy unika¢ takiego skojarzenia)
Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania naproksenu z
Mifepryston mifeprystonem z uwagi na teoretyczne ryzyko zmniejszenia

skuteczno$ci mifeprystonu przez inhibitory syntetazy
prostaglandyn.

Skojarzenia, ktore wymagaja ostrozno$ci podczas stosowania:

Skojarzenie naproksenu z

Mozliwe dzialania

Glikozydy nasercowe.

Zwigkszenie stezenia glikozydow we krwi (zaleca si¢
odpowiednie monitorowanie oraz, w razie potrzeby,
dostosowanie dawki)

Chinolony Zglaszano przypadki drgawek (bardzo rzadko)

Sulfonamidy Wplywaja na stgzenie naproksenu w osoczu

Zydowudyna ZW1qkszope ryzyko d21'a1an1fc1 hf.:matotoksycznego w
nastepstwie zwigkszenia st¢zenia zydowudyny w osoczu
Mozliwo$¢ zwigkszenia st¢zenia fenytoiny we krwi (zaleca

Fenytoina si¢ odpowiednie monitorowanie oraz, w razie potrzeby,

dostosowanie dawki)

Selektywne inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny

Zwigkszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego

Probenecyd Opoznione wydalanie naproksenu (zalecane jest zmniejszenie
Sulfinpirazon dawki naproksenu i specjalne monitorowanie)
Tiamteren Niewydolno$¢ nerek

Leki moczopedne

Ograniczenie ich dziatania zmniejszajacego ci$nienie krwi,
zwigkszone ryzyko uszkodzenia nerek (zalecane jest
monitorowanie ci$nienia krwi i czynnos$ci nerek; nalezy
zapewni¢ odpowiednie nawodnienie)

Leki moczopedne oszczgdzajace
potas

Moze doj$¢ do nasilenia dzialania (zalecane jest
monitorowanie st¢zenia potasu)

Leki przeciwnadci$nieniowe

Ograniczenie ich dziatania zmniejszajgcego ci$nienie krwi
(zalecane jest monitorowanie ci$nienia krwi)

Inhibitory ACE

Zwicgkszone ryzyko dziatania nefrotoksycznego w wyniku
zahamowania cyklooksygenazy (mozliwos¢ ostrej
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Skojarzenie naproksenu z Mozliwe dzialania

Antagonisci receptora angiotensyny | niewydolnosci nerek, zwlaszcza u pacjentow w podesztym
II wieku i odwodnionych) i zwigkszone ryzyko hiperkaliemii
(zalecane jest monitorowanie czynnos$ci nerek i stezenia
potasu; nalezy zapewni¢ odpowiednie nawodnienie)

Podanie naproksenu w ciggu 24 godzin przed leczeniem Iub
po leczeniu metotreksatem moze prowadzi¢ do zwickszenia
stezenia metotreksatu we krwi i tym samym zwigkszy¢ jego
dziatanie toksyczne (nalezy unika¢ tego skojarzenia, a w
przeciwnym razie monitorowac bardzo doktadnie morfologie
krwi oraz czynno$¢ watroby i nerek)

Metotreksat

Zwickszone ryzyko uszkodzen w obrgbie przewodu
pokarmowego i dziatania nefrotoksycznego (nalezy unikac
Cyklosporyna tego skojarzenia, a w przeciwnym razie stosowac mniejsza
dawke naproksenu; zalecane jest monitorowanie czynnos$ci
nerek)

Mozliwe sg wahania st¢zenia glukozy we krwi
Doustne leki przeciwcukrzycowe (zalecane jest czegstsze monitorowanie stgzenia glukozy we
krwi)

Leki zoboje¢tniajgce kwas solny w

. Zmniejszenie wchtaniania naproksenu
zotadku

Dzieci i mlodziez
Badania dotyczace interakcji przeprowadzono gltownie u dorostych. Nieliczne dowody wskazuja, ze
podobne interakcje sg prawdopodobne u dzieci.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Ciaza
Zahamowanie syntezy prostaglandyn moze mie¢ niekorzystny wptyw na cigze i (lub) rozwdj zarodka

lub ptodu. Dane z badan epidemiologicznych wskazuja na zwigkszone ryzyko poronienia oraz
malformacji serca i wytrzewienia po stosowaniu inhibitoré6w syntezy prostaglandyn na wczesnym
etapie cigzy. Bezwzgledne ryzyko malformacji w uktadzie krazenia zwigkszylo si¢ z niecatych 1 % do
okoto 1,5 %. Uwaza sig, ze ryzyko to wzrasta ze zwigkszeniem dawki i czasu trwania leczenia.

Wykazano, ze u zwierzat podawanie inhibitora syntezy prostaglandyn powoduje zwigkszenie
wskaznika utraty cigzy przed i po zagniezdzeniu, oraz $miertelnosci zarodka lub ptodu. Ponadto u
zwierzat, ktorym podawano inhibitor syntezy prostaglandyn w okresie organogenezy zaobserwowano
zwigkszong czestos¢ wystepowania roznych malformacji, w tym w obrebie uktadu krazenia.

Od 20. tygodnia ciazy stosowanie Dololibre moze powodowa¢ matowodzie wynikajace z zaburzen
czynnosci nerek ptodu. Moze to wystgpic krotko po rozpoczeciu leczenia i jest zazwyczaj odwracalne
po jego przerwaniu. Ponadto zglaszano przypadki wystepowania zwezenia przewodu tetniczego po
leczeniu w drugim trymestrze, z ktorych wigkszo$¢ ustepowata po zaprzestaniu leczenia. Z tego
powodu nie nalezy podawac Dololibre w pierwszym i drugim trymestrze cigzy, chyba ze jest to
bezwzglednie konieczne. Jesli Dololibre jest stosowany przez kobiete starajaca si¢ zajS¢ w cigze lub w
pierwszym badz drugim trymestrze cigzy, nalezy stosowa¢ mozliwie najmniejszg dawke przez
najkrotszy mozliwy okres. Po narazeniu na Dololibre przez kilka dni od 20. tygodnia cigzy nalezy
rozwazy¢ przedporodowe monitorowanie w kierunku matowodzia i zwezenia przewodu tetniczego.
W razie stwierdzenia malowodzia lub zwezenia przewodu tetniczego nalezy przerwac stosowanie
Dololibre.

W trzecim trymestrze wszystkie inhibitory syntezy prostaglandyn moga:
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- wigzaé sie z nastepujacymi zagrozeniami dla plodu:
e dziatanie toksyczne na serce i pluca (przedwczesne zwezenie/zamknigcie przewodu tetniczego
i nadcisnienie ptucne);
o dysfunkcja nerek (patrz powyzej);

- wiazaé sie z nastepujacymi zagrozeniami dla matki i noworodka, na koniec ciazy:
o mozliwe wydtuzenie czasu krwawienia, dziatanie przeciwplytkowe, ktore moze wystapi¢
nawet po bardzo matych dawkach;
e zahamowanie skurczow macicy prowadzgce do opoznienia rozpoczgcia lub wydtuzenia akcji
porodowe;.

W zwigzku z tym Dololibre jest przeciwwskazany w trzecim trymestrze cigzy (patrz punkty 4.3 1 5.3).

Nie nalezy stosowac naproksenu w okresie poporodowym, bowiem moze op6zni¢ obkurczanie
macicy.

Karmienie piersia
Niewielkie ilo$ci naproksenu przenikajg do mleka kobiet karmigcych piersig. W celu zachowania
ostroznosci zaleca si¢ unikanie stosowania produktu Dololibre w okresie cigzy.

Plodnosé

Stosowanie naproksenu moze zaburza¢ ptodnos¢ u kobiet i nie jest zalecane dla kobiet starajacych si¢
zaj$¢ w cigze. Zaleca si¢ odstawienie naproksenu przez kobiety majace trudno$¢ z zajSciem w cigze
lub przechodzace badania ptodnosci.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Naproksen wywiera niewielki do umiarkowanego wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdow i
obstugiwania maszyn.

W razie wystapienia takich dziatan niepozadanych, jak zaburzenia widzenia, zawroty gtowy,
zmeczenie lub inne zaburzenia dotyczace osrodkowego uktadu nerwowego (OUN), pacjent powinien
powstrzymac si¢ od czynno$ci wymagajacych zwigkszonej uwagi, np. kierowania pojazdem w ruchu
drogowym czy obstugiwania maszyn. Nalezy udzieli¢ pacjentowi odpowiednich informacji.

4.8 Dzialania niepozadane

Najczesciej obserwowane zdarzenia niepozadane sg zwigzane z przewodem pokarmowym. Moga
wystapi¢ wrzody trawienne, perforacja lub krwawienie z przewodu pokarmowego, nickiedy
prowadzace do zgonu, zwlaszcza u pacjentow w podesztym wieku (patrz punkt 4.4). Zglaszano
wystepowanie nudnosci, wymiotow, odbijania si¢, zaparcia, niestrawno$ci, bolu brzucha, smolistych
stolcow, krwawych wymiotow, wrzodziejacego zapalenia jamy ustnej oraz zaostrzenia zapalenia jelita
grubego i choroby Le$niowskiego-Crohna po stosowaniu tego produktu. Rzadziej obserwowano
zapalenie zotadka.

Zghaszano wystepowanie obrzekow, nadcisnienia tetniczego i niewydolnosci serca w zwigzku z
leczeniem NLPZ.

Badania kliniczne i dane epidemiologiczne wskazuja, ze stosowanie niektorych NLPZ, zwlaszcza w
duzych dawkach i dtugotrwale, moze wigzac si¢ z niewielkim zwigkszeniem ryzyka tetniczych

zdarzen zakrzepowych (np. zawalu mig¢snia sercowego lub udaru).

Podane czestosci wystepowania dziatan niepozagdanych oparte sg na nast¢pujacych kategoriach:

Bardzo czgsto (=1/10)
Czesto (> 1/100 do < 1/10)
Niezbyt czesto (= 1/1 000 do < 1/100)
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Rzadko (> 1/10 000 do < 1/1 000)
Bardzo rzadko (< 1/10 000)
Czegstos$¢ nieznana (czestos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych)

Podobnie jak inne NLPZ, naproksen moze powodowa¢ nast¢pujgce dziatania niepozadane:

Zaburzenia krwi 1 ukfadu chlonnego

e Niezbyt czesto: Zmiany w morfologii krwi;
Eozynofilia;
e Bardzo rzadko: Niedokrwisto$¢ aplastyczna lub hemolityczna, trombocytopenia,

leukopenia, pancytopenia, agranulocytoza;
Moga wystapi¢ nastepujace objawy prodromalne: goraczka, bol gardta,
powierzchowne zapalenie blony §luzowej jamy ustnej, objawy
grypopodobne, takie jak zmgczenie, krwawienie z nosa i krwawienie w
obrebie skory;
Podczas dlugotrwatego stosowania nalezy okresowo sprawdzaé
morfologi¢ krwi.

e Czesto$¢ nieznana: Neutropenia.

Zaburzenia uktadu immunologicznego

e Czgsto: Wysypka, §wiad;

e Bardzo rzadko: Ogolnoustrojowe reakcje anafilaktyczne lub rzekomoanafilaktyczne —
cigzkie 1 naglte niedocisnienie, przyspieszenie lub spowolnienie akcji
serca, nietypowe zmeczenie lub ostabienie, Igk, pobudzenie, utrata
swiadomosci, trudnosci z oddychaniem lub przetykaniem, §wiad,
pokrzywka z obrzgkiem naczynioruchowym lub bez, zaczerwienienie
skory, nudnos$ci, wymioty, skurczowe bole brzucha lub biegunka, az do
poziomu wstrzgsu zagrazajacego zyciu.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
e Czesto$¢ nieznana: Hiperkaliemia.

Zaburzenia psychiczne
e Czesto: Depresja, nieprawidlowe marzenia senne, bezsennosc.

Zaburzenia uktadu nerwowego

o Czgsto: Bol glowy, zawroty glowy, zaburzenia OUN takie jak pobudzenie,
drazliwos$¢, zaburzenia snu, zmeczenie, zaburzenia percepcji, zaburzenia
czynnosci poznawczych;

¢ Bardzo rzadko: Napady padaczkowe;
Aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych u pacjentéw z
chorobami autoimmunologicznymi (SLE, mieszana choroba tkanki
Tacznej), zapalenie nerwu;

e Czesto$¢ nieznana: Parestezje.

Zaburzenia oka

e Bardzo rzadko: Zaburzenia widzenia;

e Czestos¢ nieznana: Obrzek soczewki i tarcza zastoinowa, zmgtnienie rogowki, zapalenie
brodawki nerwu wzrokowego.

Zaburzenia ucha i blednika
e Czesto: Dzwonienie w uszach, uposledzenie stuchu, zawroty glowy z uczuciem
wirowania.

Zaburzenia serca
e Bardzo rzadko: Nadcisnienie tetnicze, czestoskurcz, kolatanie serca, niewydolno$¢ serca.
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Zaburzenia naczyniowe
e Bardzo rzadko: Zapalenie naczyn.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowe] 1 srodpiersia

e Czesto: Dusznos¢;

e Niezbyt czesto: Skurcz oskrzeli, napady astmy (ze spadkiem ci$nienia krwi lub bez),
cozynofilowe zapalenie ptuc;

e Czestos¢ nieznana: Obrzek phuc.

Zaburzenia zotadka i jelit

e Bardzo czgsto: Nudnosci, wymioty, zgaga, bol zoladka, uczucie pelnosci, zaparcie lub
biegunka oraz niewielka utrata krwi w przewodzie pokarmowym,
ktora w wyjatkowych przypadkach moze spowodowaé

niedokrwistos¢;

o Czgsto: Wrzody w przewodzie pokarmowym (ktorym moze towarzyszy¢
krwawienie i perforacja);

e Niezbyt czesto: Krwawe wymioty, smoliste stolce lub krwawa biegunka; objawy w dolnej

czesci brzucha (np. krwawigce zapalenie jelita grubego lub zaostrzenie
choroby Lesniowskiego-Crohna/wrzodziejacego zapalenia jelita
grubego), zapalenie jamy ustnej, zmiany w przetyku, wzdecia, zapalenie
zotadka;

e Czesto$¢ nieznana: Zapalenie trzustki.

Zaburzenia watroby i drég zotciowych

e Niezbyt czesto: Zmiany czynnosci watroby ze zwigkszeniem aktywnosci aminotransferaz;

e Bardzo rzadko: Zapalenie watroby (z z6ttaczka lub bez, w izolowanych przypadkach o
piorunujacym przebiegu), uszkodzenie watroby zwlaszcza po
dlugotrwatym leczeniu;

o Czesto$¢ nieznana: Zottaczka.

Zaburzenia skory i tkanki podskérne;j

e Czgsto: Nadmierna potliwo$¢, wybroczyny, plamica;

e Niezbyt czesto: Lysienie (zwykle odwracalne), fotodermatoza (moze obejmowac
powstawanie pecherzy);

e Rzadko: Reakcje przypominajgce pecherzowe oddzielanie si¢ naskorka;

¢ Bardzo rzadko: Reakcje nadwrazliwosci, takie jak wysypka skorna, rumien

wielopostaciowy, w izolowanych przypadkach objawiajace si¢ jako
zespot Stevensa Johnsona lub toksyczne martwicze oddzielanie si¢
naskorka;

o Czesto$¢ nieznana: Rumien guzowaty, liszaj ptaski, toczen rumieniowaty uktadowy (ang.
systemic lupus erythematosus, SLE,), pokrzywka, reakcja krostkowa,
rumien trwaty polekowy (ang. fixed drug eruption, FDE).

Zaburzenia mig§niowo-szkieletowe i tkanki tgcznej

o Niezbyt czesto: Bl migsni, ostabienie migsni;

¢ Bardzo rzadko: Opisano przypadki zaostrzenia stanu zapalnego zwigzanego z zakazeniem
(np. wystapienie martwiczego zapalenia powigzi) w zwigzku czasowym z
ogolnoustrojowym stosowaniem NLPZ.

Zaburzenia nerek i drog moczowych

e Czesto: Obrzek obwodowy, szczegdlnie u pacjentdw z nadciSnieniem te¢tniczym;

o Niezbyt czesto: Ostra niewydolnos¢ nerek, zespo6t nerczycowy lub $srodmigzszowe
zapalenie nerek;

¢ Bardzo rzadko: Uszkodzenie nerek (martwica brodawek nerkowych), zwlaszcza podczas

dlugotrwatego leczenia, hiperurykemia;
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e Czesto$¢ nieznana: Hematuria, klebuszkowe zapalenie nerek.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
e Czestos¢ nieznana: Bezptodnos¢ zenska.

Zaburzenia ogolne

e Czgsto: Pragnienie;
e Niezbyt czesto: Goraczka i dreszcze, zte samopoczucie;
e Czesto$¢ nieznana: Obrzek.

Badania diagnostyczne
e Czestos¢ nieznana: Zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy. Naproksen moze zakldcac
wyniki testow laboratoryjnych — patrz punkt 4.4.

Inne dziatania niepozadane
Parahydroksybenzoesan metylu moze powodowacé reakcje alergiczne (mozliwe reakcje typu p6znego).

Nalezy pouczy¢ pacjentow o koniecznos$ci odstawienia tego produktu i natychmiastowego
zwrdcenia si¢ o pomoc lekarska w razie wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych objawow:
Dusznos¢

Duzy spadek cisnienia tetniczego krwi

Zaburzenia $wiadomosci lub cigzkie i (lub) pogorszajace si¢ zaburzenie ogdlnego samopoczucia
Obrzek twarzy lub gardta, trudnosci z przetykaniem

(Swedzaca) wysypka skorna, zaczerwienienie, pecherzyki lub krwawienie ze skory

Lokalna tkliwo$¢, ucieplenie, zaczerwienienie i obrzek, ktorym moze towarzyszy¢ gorgczka
Silny bol glowy lub brzucha, zwtaszcza o naglym poczatku

Krwawe wymioty lub wymioty przypominajace fusy z kawy

Krwawe lub czarne stolce

Objawy ze strony serca (bdl w klatce piersiowej)

Silne zmeczenie z jadlowstrgtem, w potaczeniu z zazotceniem skory i twardowek, lub bez nich
Sztywnos¢ karku z bolem glowy

Zaburzenia widzenia lub upo$ledzenie stuchu

Objawy grypopodobne, owrzodzenia jamy ustnej, bol gardta i krwawienie z nosa.

Dzieci i mtodziez
CzestoSci wystgpowania, typ i cigzkos¢ dziatan niepozadanych u dzieci i mtodziezy sa podobne do
obserwowanych u dorostych.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem

Departamentu Monitorowania Niepozgdanych

Dziatan Produktow Leczniczych Urzgdu

Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow

Medycznych i Produktéw Biobojczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

Tel.: +48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl
Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania
Objawy przedawkowania mogg obejmowac zaburzenia OUN, takie jak bol glowy, zawroty glowy czy
uczucie oszotomienia, bol w nadbrzuszu i dyskomfort w jamie brzusznej, niestrawno$¢, nudnosci,
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wymioty, przejSciowe zmiany czynno$ci watroby, hipoprotrombinemig, zaburzenia czynnosci nerek,
kwasicg metaboliczng, bezdech i dezorientacje. Naproksen moze by¢ szybko wchioniety. Nalezy
oczekiwac szybkiego osiagnig¢cia duzego stezenia we krwi. U kilku pacjentow wystapity napady
padaczkowe, ale nie wiadomo, czy byly one spowodowane leczeniem naproksenem. Moze tez
wystgpi¢ krwawienie z przewodu pokarmowego. Moze wystgpi¢ nadcisnienie, ostra niewydolnos¢
nerek, niewydolno$¢ oddechowa i $pigczka, ale zdarza si¢ to rzadko. Opisano wystgpowanie reakcji
anafilaktycznych po leczeniu niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi i reakcje takie moga
wystgpi¢ takze po przedawkowaniu.

Postepowanie w przedawkowaniu

Pacjentow nalezy leczy¢ objawowo. Nie ma swoistego antidotum. Moga by¢ wskazane srodki
zapobiegajace dalszemu wchlanianiu (np. podanie wegla aktywnego), jesli nie upltynely cztery
godziny od spozycia lub w przypadku duzego przedawkowania. Wymuszona diureza, alkalizacja
moczu, hemodializa i hemoperfuzja sg przypuszczalnie nieskuteczne z powodu duzego wigzania
naproksenu z biatkami.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Niesteroidowe leki przeciwzapalne i przeciwreumatyczne, pochodne
kwasu propionowego, naproksen; kod ATC: MO1AE02

Mechanizm dziatania

Przeciwzapalne dziatanie naproksenu wykazano u zwierzat z usunigtymi nadnerczami, co wskazuje,
ze jego mechanizm dziatania nie zachodzi poprzez o$ przysadka moézgowa-nadnercza. Jednakze
doktadny mechanizm dzialania jest nieznany.

Dzialanie farmakodynamiczne

Naproksen zmniejsza synteze prostaglandyn przez hamowanie cyklooksygenazy.

Stanowi to przypuszczalnie takze podstawe jego dziatania, w tym dziatania przeciwbolowego (o
charakterze nienarkotycznym), przeciwzapalnego, przeciwgorgczkowego, hamowania agregacji
plytek, stabilizacji blony lizosoméw, hamowania bradykinin i dziatania antagonistycznego do uktadu
dopetniacza.

Skutecznos$¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Skutecznos¢ kliniczng i bezpieczenstwo stosowania naproksenu we wskazaniach wymienionych w
punkcie 4.1 wykazano w licznych badaniach klinicznych.

Dzieci i mtodziez
Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania naproksenu u dzieci i mtodziezy wykazano w licznych
badaniach.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Po podaniu doustnym cz¢§¢ dawki naproksenu wchtania si¢ z zotadka, a nastepnie pozostala czes¢ jest
wchlaniana catkowicie z jelita cienkiego, przy czym stezenie terapeutyczne w 0soczu jest osiggane w
ciagu 2—4 godzin.

Dystrybucja
Pacjenci z zaburzeniem czynnosci nerek maja tendencje do mniejszego stezenia w 0soczu, a pacjenci z

zaburzeniem czynnosci watroby majg tendencje do wigkszego stezenia w osoczu.
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Okres poéttrwania u zdrowych osoéb i u pacjentdw z chorobg nerek wynosi 10 do 18 godzin. U oséb w
podesztym wieku nie obserwuje si¢ zmiany okresu pottrwania, natomiast u osoéb z zaburzeniem
czynnos$ci watroby obserwuje si¢ jego wydiuzenie.

Ponad 99 % naproksenu wigze si¢ odwracalnie z biatkami osocza.
Metabolizm i eliminacja

Okoto 95 % podanej dawki wydalane jest z moczem w postaci niezmienionej oraz jako
6-O-demetylonaproksen w postaci wolnej i sprzezone;.

Liniowo$¢ lub nieliniowo$é¢

Pole powierzchni pod krzywa (AUC) naproksenu wykazuje liniowg proporcjonalnos¢ wzgledem
dawki do maksymalnej dawki 500 mg. Powyzej tej dawki zwigksza si¢ odsetek niezwigzanego
naproksenu w osoczu, co prowadzi do zwigkszenia szybkosci eliminacji naproksenu przez nerki.

Zaleznosci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne
Wymagane skuteczne terapeutycznie st¢zenie w osoczu wynosi 30—90 ug/mL.

Dzieci i mtodziez
Profil farmakokinetyczny naproksenu u dzieci jest podobny do profilu obserwowanego u dorostych,
jednakze klirens w tej grupie wiekowej jest wigkszy w poréwnaniu do dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania toksycznosci przewlektej wykazaty, ze naproksen ma profil toksykologiczny podobny do
innych NLPZ, tzn. wykazuje toksyczne dziatanie na przewod pokarmowy oraz — w duzych dawkach —
powoduje uszkodzenie nerek.

Naproksen wykazuje dziatanie embriotoksyczne u szczurdéw i krolikow, ale nie stwierdzono zadnego
dziatania teratogennego. Nie wykryto niekorzystnego wptywu na ptodno$¢ samic i samcow szczuréw
po dawkach dobowych do 30 mg/kg, jednakze wigksze dawki powodowaty zahamowanie owulacji u
samic krolika. Naproksen hamuje synteze prostaglandyn, w zwigzku z czym w razie podawania w
ostatnich kilku miesigcach cigzy moze opdzni¢ porod 1 wywierac¢ dziatania toksyczne na plod.

W dwuletnim badaniu na szczurach nie zaobserwowano zadnych oznak dziatania rakotworczego.

Testy mutagennosci naproksenu daty ujemne wyniki.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sacharoza

Sacharyna sodowa (E 954)

Sodu cyklaminian (E 952)

Sodu chlorek

Metylu parahydroksybenzoesan (E 218)
Potasu sorbinian (E 202)

Tragakanta

Kwas cytrynowy

Sorbitol ciekly, krystalizujacy (E 420)
Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
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6.3 OKres waznosci

3 lata
Po pierwszym otwarciu butelki: 3 miesigce.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiattem.
Po pierwszym otwarciu: Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed §wiattem.
Brak specjalnych zalecen dotyczacych temperatury przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Produkt leczniczy jest dostarczany w butelce ze szkta oranzowego typu Il z zakretkg z PP i LDPE,
z zabezpieczeniem przed dostgpem dzieci. Butelka jest zapakowana w sktadane pudetko razem ze
strzykawka doustng z polistyrenu i LDPE o pojemnosci 8 mL, z podziatkg co 0,1 mL oraz ulotka dla
pacjenta.

Wielko$¢ opakowania — 100 mL

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Butelka jest zamknigta zakretka zabezpieczong przed otwarciem przez dzieci. Aby otworzy¢ butelke,
nalezy wcisng¢ w dot nakretke i ja przekrecié. Zalozy¢ z powrotem zakretke bezposrednio po uzyciu.

Czyszczenie strzykawki doustne;j:
Umy¢ strzykawke woda. Roztozy¢ strzykawke na dwie czesci i pozostawi¢ do wyschnigcia.

Ten produkt leczniczy moze stanowi¢ zagrozenie dla srodowiska.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

INFECTOPHARM Arzneimittel und Consilium GmbH

Von-Humboldt-Str. 1

64646 Heppenheim

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr:

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenia do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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