SAZETAK KARAKTERISTIKA LIJEKA
1. NAZIV GOTOVOG LIJEKA

BOLEX Forte
550 mg

film tablete
naproksen natrif

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV LIJEKA
Jedna film tableta sadrzi: naproksen natrija 550 mg.

Za spisak svih pomoc¢nih supstanci, vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Film tableta.

Film tablete svijetloruziCaste boje, duguljaste, bikonveksne s utisnutom diobenom crtom na jednoj
strani.

Tableta se moze podijeliti na jednake doze.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Nesteroidni antiinflamatorni (protuupalni) lijekovi - NSAIL u vecini indikacija samo su simptomatska ili
dodatna terapija, buduci da je taCna etiologija mnogih upalnih stanja zglobova jo$ uvijek neodredena.

Kada je uzrok upalnog fenomena poznat (kao kod gihta), potrebno ga je otkloniti.

Indikacije koje su uglavnom protuupalne:
e Upalai bol u slu¢aju burzitisa, tendinitisa, sinovitisa, tenosinovitisa;
e Upalne bolesti koje zahvacaju zglobove: progresivni hroni¢ni poliartritis (reumatoidni artritis),
juvenilni reumatoidni artritis, ankilozantni spondilitis, akutne upalne faze osteoartritisa;
e  Akutni napad gihta.

Indikacije koje su uglavnhom analgetske:

e Simptomatsko lije¢enje napada migrene;

e U hirurgiji i traumatologiji, npr. upalni i bolni fenomeni nakon hirurskog zahvata, ortopedske
manipulacije, dentalne ekstrakcije, trauma poput istegnuéa, uganuca ili iS¢asenja, posebno
onih koje su rezultat sportskih aktivnosti itd.;

o Ginekologija: dismenoreja; u svrhu opustanja materice i analgetski uc¢inak u Zzena koje nisu
dojilje, tokom postpartalnog perioda.

4.2. Doziranje i nacin primjene
Doziranje
Odrasli

Uobicajena doza je od 550 mg do 1.100 mg na dan.

e Burzitis, tendinitis, sinovitis, tenosinovitis, hirurgija, traumatologija: po¢etna doza je 550 mg, a
zatim 275 mg tri puta na dan.

e Simptomatsko lijeCenje napada migrene: 825 mg kod pojave prvih simptoma napada, a zatim
275 mg do 550 mg najranije pola sata nakon primjene pocetne doze. Ne treba primjenjivati
vise od 1.375 mg u toku prva 24 sata. Narednog (ih) dana, moze se po potrebi primijeniti 550
mg do 1.100 mg rasporedenih u toku 24 sata.
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e Ginekologija: po¢etna doza je 550 mg, a zatim, po potrebi, 275 mg do 1.100 mg na dan, sve
do prestanka simptoma.

e Hroni¢ne upalne bolesti miSi¢no-kostanog sistema: opcenito dva puta na dan (ujutro i uvecer),
pri Cemu je vazno vrSiti modulaciju u skladu s predominantnim simptomima, npr. nocni bol ili
jutarnja ankiloza. U pocetku, ukupno 825 mg do 1.100 mg na dan, a u zavisnosti od stanja
pacijenta doziranje se moze smanijiti na 550 mg. Za dugotrajno lijeCenje stabiliziranih
slu¢ajeva, ukupna dnevna doza moze se dati odjednom, ako pacijentu tako odgovara. U
slu€aju akutne upalne faze osteoartritisa, lijeCenje bi trebalo biti kratkotrajno.

e Napad gihta: 825 mg kao pocetna doza; zatim 550 mg nakon 8 sati, a potom 275 mg svakih 8
sati do zavrSetka napada.

Pedijatrijska populacija

Sigurnost i efikasnost BOLEXA Forte u djece mlade od 2 godine nisu potvrdene.

Pedijatrijska doza zasniva se na shemi koja odgovara istim indikacijama kao u odraslih u smislu
veli€ine i raspodjele lijeka, ali je kvantitativni standard potrebno prilagoditi na sljedec¢i nacin: 10
mg/kg/dan.

Opcenito, naproksen natrij ne¢e se davati djeci mladoj od 6 godina. Medutim, u juvenilnom
reumatoidnom artritisu, kliniCki podaci pokazuju da je naproksen, aktivni plazmatski metabolit
naproksen natrija, djelotvoran ve¢ od uzrasta od 2 godine.

Starije osobe
U starijih osoba (iznad 65 godina), doza treba biti prepolovljena.

Nadin primjene

Nezeljena djelovanja mogu se svesti na najmanju mogucu mjeru primjenom lijeka u najkraéem
mogucem vremenskom periodu potrebnom za ublazavanje simptoma (vidjeti dio 4.4.).

Zbog brze apsorpcije natrijeve soli naproksena, BOLEX Forte se preporucuje u tretmanu akutnog bola
kada je potrebno ostvariti brzo ublazavanje bolnog sindroma. U pacijenata koji primjenjuju naproksen
natrij, olakSanje bola zapocinje unutar perioda od 30 minuta.

BOLEX Forte se primjenjuje oralno, na prazan zeludac ili uz obrok i/ili antacide.

Doziranje je potrebno reducirati u pacijenata s bubreznim ili jetrenim zatajenjem, ili u starijih osoba. S
obzirom da je uoCena akumulacija metabolita naproksena u pacijenata s pocetnim klirensom
kreatinina ispod 30 ml/min, primjena BOLEXA Forte u ovakvih pacijenata se ne preporucuje.

4.3. Kontraindikacije

Osobe koje su bile preosjetljive na naproksen ili naproksen natrij, kao i osobe koje su u toku primjene
acetilsalicilne kiseline ili drugih NSAIL-ova imale alergijsku reakciju poput urtikarije, rinitisa, napada
astme ili nazalnih polipa, trebale bi izbjegavati naproksen, buduéi da ovakve reakcije mogu imati
fatalan ishod. TeSke anafilakticke reakcije na naproksen zabiljezene su u takvih pacijenata.

Takoder, primjenu lijeka treba izbjeci u pacijenata koji imaju:

e Preosijetljivost na bilo koju od pomoc¢nih supstanci u sadrzaju lijeka;

e Pocetni klirens kreatinina <30 ml/min;

e Perforaciju ili gastrointestinalno krvarenje, ili historiju navedenoga u povezanosti s
prethodnom terapijom s NSAIL-ovima;

e Ulceraciju ili gastroduodenalnu hemoragiju, ili historiju navedenoga (najmanje dvije dokazane
epizode krvarenja ili ulceracija);

o Kongestivni ili atrofi¢ni gastritis;

e TesSko sr¢ano zatajenje.
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BOLEX Forte je kontraindiciran u djece mlade od 2 godine buduci da sigurnost lijeka nije utvrdena u toj
dobnoj grupi.

4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri primjeni

Potrebno je izbje¢i primjenu naproksena s NSAIL-ovima, uklju€ujuéi i selektivne inhibitore
ciklooksigenaze-2.

Pojava nezeljenih djelovanja lijeka moze se svesti na najmanju moguéu mjeru primjenom najmanje
djelotvorne doze u najkracem mogucem vremenskom periodu potrebnom za ublazavanje simptoma
(vidjeti dio 4.2., te gastrointestinalne i kardiovaskularne rizike navedene ispod).

Gastrointestinalna ulceracija, krvarenje i perforacija

Gastrointestinalno krvarenje, ulceracija i perforacija, koji mogu biti fatalni, prijavljeni su uz sve NSAIL-
ove ukljuCujuci i naproksen, u bilo kojem periodu lije€enja, sa ili bez upozoravajuéih simptoma ili
historije ozbiljnih gastrointestinalnih dogadaja. Do sada, studije nisu identificirale podgrupu pacijenata
bez rizika od razvoja gastroduodenalnog ulkusa ili krvarenja.

U starijih osoba povecana je ucestalost nezeljenih reakcija na NSAIL-ove, naroc€ito gastrointestinalnih
perforacija i krvarenja koji mogu biti fatalni. U odnosu na druge, pacijenti s mentalnom retardacijom
skloniji su nastanku ulceracija i krvarenja. Vecina fatalnih gastrointestinalnih dogadaja povezanih s
primjenom NSAIL-ova javljala se u ovoj populaciji pacijenata. Rizik od gastrointestinalnog krvarenja,
ulceracije ili perforacije visi je uz vece doze NSAIL-ova u pacijenata s historijom ulkusa, posebno
ulkusa s komplikacijama poput krvarenja ili perforacija (vidjeti dio 4.3.), te u starijih. Ovi pacijenti
trebaju zapoceti lijeCenje s najnizom dostupnom dozom. U ovakvih pacijenata potrebno je razmotriti
lijeCenje u kombinaciji sa zastitnim lijekovima (npr. misoprostol ili inhibitori protonske pumpe), a isto
tako i u pacijenata kojima je istovremeno potrebna niska doza acetilsalicilne kiseline ili drugi lijekovi
koji mogu povecati gastrointestinalni rizik (vidjeti tekst ispod i dio 4.5.).

NSAIL-ove treba oprezno primjenjivati u pacijenata s historijom upalne bolesti crijeva (ulcerozni kolitis,
Crohnova bolest), jer se njihovo stanje moze pogorsati (vidjeti dio 4.8.). Pacijenti s historijom
gastrointestinalne toksi¢nosti, narocito stariji, trebaju prijaviti sve neuobi¢ajene abdominalne simptome
(posebno gastrointestinalno krvarenje), a naroCito u poCetnom stadiju lije€enja. Kada se u pacijenata
koji primjenjuju BOLEX Forte pojave perforacije ili gastrointestinalno krvarenje, lijeCenje treba
prekinuti.

U pacijenata s historijom gastrointestinalne bolesti, BOLEX Forte treba primjenjivati pod pazljivim
nadzorom. Otvorene studije u pacijenata s reumatoidnim artritisom Kkoji su imali znacajnu
gastrointestinalnu disfunkciju i/ili intoleranciju u odnosu na druge Cesto primjenjivane NSAIL-ove,
pokazale su da se naproksen opcenito dobro podnosio.

Kao i uz ostale NSAIL-ove, uCestalost i ozbiljnost gastrointestinalnih komplikacija mogu se povecati
ako se povecavaju doza i trajanje lije¢enja BOLEXOM Forte.

PreporuCuje se oprez u pacijenata koji istovremeno primaju lijekove koji mogu povecati rizik od
ulceracija ili krvarenja, poput kortikosteroida, antikoagulanasa kao 5to je varfarin, selektivnih inhibitora
ponovnog preuzimanja serotonina ili antitrombocitnih lijekova kao $to je acetilsalicilna kiselina (vidjeti
dio 4.5.).

Mjere opreza u starijih pacijenata

U starijih osoba povecana je ucestalost nezeljenih reakcija na NSAIL-ove, posebno perforacija i
gastrointestinalnog krvarenja, koji mogu biti fatalni. U osoba starije dobi smanjen je klirens lijeka.
Preporucuje se primjena nizeg raspona doza (vidjeti dio 4.2.).

Kozne reakcije

U povezanosti s primjenom NSAIL-ova vrlo rijetko su prijavljivane ozbiljne kozne reakcije, neke i sa
smrtnim ishodom, ukljuCujuc¢i eksfolijativni dermatitis, Stevens-Johnsonov sindrom i Lyellov sindrom
(vidjeti dio 4.8.). Pacijenti su Cini se izlozeni ve¢em riziku od ovih reakcija na pocetku lijeCenja, jer su
se u vecini sluCajeva ovakve reakcije javljale unutar prvog mjeseca od pocetka terapije. Primjenu
BOLEXA Forte treba obustaviti na prvu pojavu koznog osipa, mukoznih lezija ili bilo kojeg drugog
znaka preosjetljivosti.
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Anafilakticke (anafilaktoidne) reakcije
U osjetljivih osoba mogu se javiti reakcije preosjetljivosti. AnafilaktiCke (anafilaktoidne) reakcije mogu
se javiti u pacijenata sa ili bez historije preosjetljivosti ili onda kada su izloZzeni aspirinu, drugim NSAIL-
ovima ili lijekovima koji sadrze naproksen. Ove reakcije takoder se mogu javiti i u osoba s historijom
angioedema, bronhospazma (npr. astma), rinitisa i nazalnih polipa. Anafilaktoidne reakcije, poput
anafilaksije, mogu imati fatalni ishod.

Bronhospazam moze biti potaknut u pacijenata koji pate od bronhalne astme, alergijske bolesti ili
osjetljivosti na aspirin, ili iste imaju u historiji bolesti.

Efekti na bubrege

U povezanosti s primjenom naproksena bilo je izvjeStaja o pojavi oslabljene funkcije bubrega,
bubreznog zatajenja, akutnog intersticijalnog nefritisa, hematurije, proteinurije, renalne papilarne
nekroze i povremeno nefrotskog sindroma.

Kao i druge NSAIL-ove, BOLEX Forte treba primjenjivati s oprezom u pacijenata s oslabljenom
funkcijom bubrega ili s historijom bubrezZne bolesti, s obzirom na Cinjenicu da je naproksen inhibitor
sinteze prostaglandina. Oprez je potreban u pacijenata sa stanjima koja dovode do smanjenja
volumena krvi i/ili renalne perfuzije, zbog renalnih prostaglandina koji imaju pozitivhu ulogu u
odrzavanju renalne perfuzije. U ovih pacijenata, primjena BOLEXA Forte ili drugih NSAIL-ova moze
uzrokovati dozno-ovisno smanjenje renalnih prostaglandina, $to moze ubrzati renalnu dekompenzaciju
ili insuficijenciju. Pacijenti s najve¢im rizikom su oni koji imaju oslabljenu funkciju bubrega,
hipovolemiju, sréano zatajenje, jetrenu disfunkciju, depleciju soli, primaju diuretike, ACE inhibitore,
antagoniste receptora angiotenzina Il ili su starije osobe. Nakon prekida lije¢enja BOLEXOM Forte
obi¢no slijedi ponovno uspostavljanje stanja prije lije¢enja. BOLEX Forte treba primjenjivati s
posebnim oprezom u ovakvih pacijenata. Savjetuje se pracenje serumskog kreatinina i/ili klirensa
kreatinina, a pacijenti trebaju biti pravilno hidrirani. U ovih pacijenata, potrebno je razmotriti smanjenje
dnevne doze kako bi se izbjegla moguc¢nost prekomjerne akumulacije metabolita naproksena.

Naproksen se ne preporuCuje u pacijenata s pocCetnim klirensom kreatinina <30 ml/min zbog
akumulacije metabolita naproksena koja je uo€ena u ovih pacijenata.

Hemodijaliza ne smanjuje koncentraciju naproksena u plazmi zbog visokog stepena vezivanja za
proteine.

Efekti na jetru

Kao i uz druge NSAIL-ove, moze doc¢i do povecanja vrijednosti u rezultatima jednog ili vise jetrenih
funkcionalnih testova. Nepravilnosti u radu jetre vjerovatnije su posljedica preosjetljivosti nego direktne
toksi¢nosti. TeSke reakcije jetre, koje ukljuCuju Zuticu i hepatitis (u nekim je sluajevima hepatitis bio
fatalan), zabiljezene su uz ovaj lijek kao i uz ostale NSAIL-ove. Prijavljena je i unakrsna (krizna)
reaktivnost.

Hematologija

Naproksen smanjuje agregaciju trombocita i produzava vrijeme krvarenja. Ove efekte treba imati na
umu kada se odreduje vrijeme krvarenja. Pacijenti s poremecajima koagulacije ili oni koji primaju
terapiju koja interferira s hemostazom, trebaju biti pazljivo pra¢eni ako primjenjuju BOLEX Forte.
Pacijenti s visokim rizikom od krvarenja ili oni koji se lijeCe antikoagulansima (npr. s derivatima
dikumarola), mogu imati povecan rizik od krvarenja ako istovremeno primjenjuju BOLEX Forte.

AntipiretiCki efekti
Antipireticka i antiinflamatorna (prutuupalna) djelovanja naproksena mogu smanijiti vrucicu i upalu, te
tako umanijiti njihovu korist kao dijagnostic¢kih znakova.

Steroidi

Ako se doza steroida smanjuje ili se ukida tokom lijeCenja, to treba uciniti postepeno, a pacijente treba
pazljivo pratiti na pojavu nezeljenih djelovanja, 5to uklju€uje i adrenalnu insuficijenciju i egzacerbaciju
simptoma artritisa.

Efekti na odi

Odobreno
ALMBIH
7 .3.2024.



Studije nisu pokazale promjene na oCima koje bi se mogle pripisati primjeni naproksena. U rijetkim
sluCajevima zabiljezena su nezeljena djelovanja na oci, ukljuCujuéi i papilitis, retrobulbarni opticki
neuritis i papilarni edem, u osoba koje su primjenjivale NSAIL-ove, uklju¢ujuéi i naproksen, iako se
uzrocno-posljedi¢na veza ne moze odrediti. Shodno tome, pacijenti u kojih se jave poremecaji oka
tokom lije¢enja BOLEXOM Forte, trebaju se podvrgnuti oftalmoloSkom pregledu.

Natrij
Ovaj lijek sadrzi 2,18 mmol (ili 50,16 mg) natrija po jednoj film tableti. O tome treba voditi racuna u
pacijenata s ograni¢enim unosom natrija.

Retencija tecnosti/natrija u kardiovaskularnim stanjima i periferni edem

lako u metabolickim studijama nije zabiljezeno zadrzavanje natrija, postoji moguénost da se u
pacijenata s upitnom ili smanjenom sréanom funkcijom, javi povecan rizik od ovoga tokom primjene
naproksena. Oprez je potreban u pacijenata s historijom hipertenzije i/ili sréanog zatajenja, buduéi da
su retencija tecnosti i edemi prijavljeni u povezanosti s lije¢enjem NSAIL-ovima.

U nekih pacijenata koji primjenjuju naproksen ili druge NSAIL-ove, opazen je periferni edem.

Kardiovaskularni i cerebrovaskularni efekti

Odgovaraju¢e pracenje i preporuke potrebni su u pacijenata s historijom hipertenzije i/ili sréanog
zatajenja, s obzirom da su zabiljezeni sluCajevi zadrzavanja te¢nosti i edema u povezanosti s
lijeCenjem NSAIL-ovima.

Klinicka istrazivanja i epidemioloSki podaci upucuju na to da primjena koksiba i nekih NSAIL-ova
(narocito pri visokim dozama i kod dugotrajne terapije) moze biti povezana s malim povecanjem rizika
od arterijskih trombotickih dogadaja (npr. infarkt miokarda ili cerebrovaskularni incident). lako podaci
sugeriraju da primjena naproksena (1.000 mg na dan) moze biti povezana s manjim rizikom, rizik se
ne moze u potpunosti iskljuditi.

Pacijente u kojih hipertenzija nije pod kontrolom, pacijente s kongestivnim sréanim zatajenjem,
ishemicnom boleS¢u srca, perifernom arterijskom boleS¢u i/ili s historijom cerebrovaskularnih
incidenata, trebalo bi lijeciti s naproksenom isklju€ivo nakon pazljivog razmatranja. Sli€no tome, treba
obratiti paznju na svako zapocCinjanje dugotrajnog lijeCenja u pacijenata s faktorima rizika od
kardiovaskularnih patoloskih stanja (npr. hipertenzija, hiperlipidemija, dijabetes ili puSenje).

Kombinacija s drugim lijekovima NSAIL-ovima
Ne preporuCuje se kombinacija BOLEXA Forte i drugih NSAIL-ova, zbog kumulativnih rizika od
izazivanja ozbiljnih nezeljenih djelovanja povezanih s NSAIL-ovima.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Neki antacidi aktiviraju apsorpciju naproksena (natrij bikarbonat, aluminij hidroksid s magnezijem);
drugi je smanjuju blago (magnezij karbonat) ili nesto izrazenije (magnezij oksid i aluminij hidroksid). U
cjelini, ovi fenomeni nisu klinicki znacajni.

Istovremena primjena holestiramina moze odgoditi apsorpciju naproksena, ali nema uticaj na stepen
apsorpcije.

Istovremeno uzimanje hrane moze odgoditi apsorpciju naproksena, ali nema uticaj na stepen
apsorpcije.

Istovremena primjena naproksena s drugim NSAIL-ovima, ukljuujuci i salicilate i pirazole, povecava
rizik od gastrointestinalnog osteéenja i treba je izbjegavati.

Acetilsalicilatna kiselina

Klinicki farmakodinamicki podaci ukazuju da istovremena primjena acetilsalicilatne kiseline s
naproksenom uzastupno vise od jednog dana moze inhibirati u¢inak niske doze acetilsalicilatne
kiseline na aktivnost trombocita, te se ta inhibicija moze zadrzati nekoliko dana nakon prestanka
lijeCenja naproksenom. KiliniCki znac€aj ove interakcije nije poznat.

Naproksen se snazno vezuje za plazmatske albumine, pa postoji teoretska mogucnost interakcija s
drugim lijekovima koji se vezu za albumine. kao Sto su kumarinski antikoagulansi, derivati
sulfonilureje, hidantoini, drugi NSAIL-ovi i aspirin. Pacijente koji istovremeno primaju naproksen i
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hidantoin, sulfonamid ili derivat sulfonilureje, potrebno je pratiti da bi se po potrebi mogla prilagoditi
doza.

lako nisu primijeCene znacajne interakcije u kliniCkim studijama s naproksenom i kumarinskim
antikoagulansima, NSAIL-ovi mogu povecati efekte antikoagulanasa poput varfarina. Naproksen
smanjuje agregaciju trombocita i produzava vrijeme krvarenja. Ovaj efekt treba razmotriti kada se
odreduje vrijeme krvarenja.

Antiagregacijski efekt NSAIL-ova i produzenje vremena krvarenja, kao dodaci efektima
antikoagulanasa i tiklopidina, povecavaju rizik od hemoragije, posebno u sluajevima oStecenja
sluznice digestivnog trakta. Protrombinsko vrijeme treba redovno pratiti.

Savjetuje se oprez kada se probenecid primjenjuje istovremeno s naproksenom, buduéi da je
zabiljezeno povecanje plazmatskih koncentracija i poluzivota naproksena.

Oprez se savjetuje kada se istovremeno primjenjuje metotreksat buduc¢i da moze doc¢i do povecanja
njegove toksicnosti, jer naproksen i drugi lijekovi koji inhibiraju sintezu prostaglandina smanjuju klirens
metotreksata.

Naproksen moze smanijiti antihipertenzivno djelovanje inhibitora angiotenzin konvertiraju¢eg enzima
(ACE inhibitori) i antagonista receptora angiotenzina Il. Istovremena primjena NSAIL-ova i ACE
inhibitora ili antagonista receptora angiotenzina Il moze povecati rizik od renalne disfunkcije, posebno
u pacijenata s ve¢ oslabljenom renalnom funkcijom.

Ponekad je bila zabiljezena odredena inhibicija djelovanja diuretika Henleove petlje poput furosemida,
ili diuretika koji djeluju u renalnom distalnom tubulu poput spironolaktona.

Moze se javiti umjereno smanjenje antihipertenzivne efikasnosti beta-blokatora.

Kontrola krvnog pritiska ¢e iskljuciti ovu interakciju.

In vitro istrazivanja pokazala su interferenciju s metabolizmom zidovudina, $to rezultira pove¢anim
koncentracijama zidovudina u plazmi. Kao rezultat ovoga potrebno je razmotriti mogu¢nost smanjenja
doza zidovudina.

Zabiljezena je inhibicija renalnog klirensa litija, koja je dovodila do povecéanja koncentracija litija u
plazmi.

Preporucuje se privremeni prekid primjene naproksena 48 sati prije ispitivanja funkcije nadbubrezne
Zlijezde, buduci da naproksen moze interferirati s nekim testovima na 17-ketosteroide. Sli€éno ovome,
naproksen moze interferirati s nekim urinarnim testovima na 5-hidroksi indol octenu (acetatnu) kiselinu
(5-HIAA).

Istovremena primjena s kortikosteroidima povecava rizik od gastrointestinalnih lezija povezanih s
primjenom NSAIL-ova.

Nefrotoksi¢nost ciklosporina je povecéana.
NSAIL-ovi mogu potisnuti kardioprotektivne efekte acetilsalicilne kiseline.

Rizik od gastrointestinalnog krvarenja povecan je (vidjeti dio 4.4.) kada se antitrombocitni lijekovi i
selektivni inhibitori ponovnog preuzimanja serotonina kombiniraju s NSAIL-ovima.

4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Plodnost

Kao i svi inhibitori ciklooksigenaze/sinteze prostaglandina, naproksen moze smanijiti plodnost i ne
preporucuje se Zzenama koje pokusavaju zatrudniti. U Zena koje imaju poteSkoée sa zacecem ili koje
su u toku ispitivanja uzroka neplodnosti, primjenu naproksena potrebno je razmotriti.

Trudnoéa

Kao i drugi lijekovi ovog tipa, naproksen prouzrokuje kasnjenje pri radanju (ko¢enju) u zivotinja, a
takoder utice i na fetalni kardiovaskularni sistem (zatvoreni ductus arteriosus) u ljudi. Stoga, naproksen
ne treba primjenjivati tokom trudnoce, ako to nije neophodno.
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Trudovi i porodaj

Lijekovi koji sadrze naproksen ne preporuCuju se kod trudova i porodaja, jer zbog inhibitornog
djelovanja na sintezu prostaglandina naproksen moze nepovoljno uticati na fetalnu cirkulaciju i
inhibirati kontrakcije uterusa, ¢ime se povecava rizik od uterinog krvarenja.

Dojenje

Anion naproksena pronaden je u mlijeku dojiljia u koncentraciji od priblizno 1% plazmatske
koncentracije. Zbog mogucih nezeljenih djelovanja lijekova koji inhibiraju prostaglandine na
novorodence, primjena naproksena u dojilja se ne preporucuje.

4.7. Uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na masinama

U nekih pacijenata tokom primjene naproksena mogu se javiti somnolencija, omaglica, vrtoglavica,
nesanica ili depresija. Ako pacijenti osjete/iskuse ovakva ili slicna nezeljena djelovanja, trebaju biti
oprezni prilikom obavljanja aktivnosti koje zahtijevaju budnost.

4.8. Nezeljena djelovanja
Sljedeca nezeljena djelovanja naproksena najc¢eSc¢e su prijavljivana:

Gastrointestinalni poremecaji: abdominalni bol, konstipacija, dijareja, dispepsija, Zzgaravica, mucnina.
Poremecaji nervnog sistema. omaglica, somnolencija, glavobolja, nesvjestica.

Poremecsji oka: smetnje vida.

Poremecsaji uha i labirinta: smetnje sluha, tinitus, vertigo.

Poremecsji srca. palpitacije.

Respiratorni, torakalni i medijastinalni poremecaji. dispnea.

Poremecaji koZe i potkoZnog tkiva. modrice, svrbez (pruritus), purpura, kozne erupcije, znojenje.
Opci poremecaji i stanja na mjestu primjene. edem, osjecaj zedi.

Sljedeca nezeljena djelovanja takoder su prijavljivana:

Gastrointestinalni poremecaji: ulceracije, gastrointestinalno krvarenje i/ili perforacija (ponekad s
fatalnim ishodom, posebno u starijih osoba), opstrukcija gornjeg i donjeg dijela gastrointestinalnog
trakta, upala (vidjeti dio 4.4), ezofagitis, gastritis, pankreatitis, stomatitis, pogorSanje ulceroznog
kolitisa i Crohnove bolesti, povra¢anje, flatulencija, melena, hematemeza.

Infekcife i infestacije.: asepticni meningitis.

Poremecsji krvi i limfnog sistema: agranulocitoza, medularna aplazija, eozinofilija, hemoliticka
anemija, leukopenija, trombocitopenija.

Poremecaji imunoloskog sistema. anafilaktoidne reakcije.

Poremecaji metabolizma i prehrane: hiperkalijemija.

Psihijatrijski poremecaji: depresija, nocne more, nesanica.

Poremecsji nervnog sistema. retrobulbarni opti¢ki neuritis, konvulzije, kognitivhe smetnje,
nemoguénost koncentracije.

Poremecsji oka. kornealni opacitet, papilitis i papilarni edem.

Poremecsji uha i labirinta. slabljenje sluha.

Poremecaji srca. zabiljezeno je srano zatajenje u povezanosti s NSAIL-ovima, kongestivho sréano
zatajenje.

Vaskularni poremecaji: vaskulitis. Zabiljezeni su edem, hipertenzija i sréano zatajenje u povezanosti s
primjenom NSAIL-ova.

Respiratorni, torakalni i medijjastinalni poremecaji: plu¢ni edem, astma, eozinofilna pneumonija.
Hepatobiljjarni poremecaji: hepatitis (neki sluCajevi hepatitisa bili su fatalni), zutica.

Poremecsaji koZe i potkoZnog tkiva.: alopecija, epidermalna nekroliza, vrlo rijetko Lyellov sindrom,
multiformni eritem, bulozne reakcije ukljucujuéi i Stevens-Johnsonov sindrom, nodozni eritem, erupcija
povezana s lijekom, Jlichen planus, pustulozna reakcija, kozni osip, sistemski lupus eritematozus
(SLE), urtikarija, reakcije fotosenzitivnosti, ukljucujuci i rijetke slucajeve koji li€e na kasnu koznu
porfiriju (pseudoporfirija) ili buloznu epidermolizu (oblik simplex) i Quinckeov edem. Ako dode do
osjetljivosti koze, pojave plikova ili drugih simptoma koji upuéuju na pseudoporfiriju, lijeCenje treba
prekinuti, a pacijenta treba pratiti.

Poremecaji misicno-kostanog sistema i vezivnog tkiva. misicni bol, miSi¢na slabost.
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Poremecaji bubrega i urinarnog sistema.: hematurija, intersticijalni nefritis, nefrotski sindrom, bolest
bubrega, zatajenje bubrega, bubrezna papilarna nekroza.

Poremecsji reproduktivnih organa i dojki: neplodnost.

Opci poremecaji | stanja na mjestu primjene. pireksija (zimica i vruéica), malaksalost.

Laboratorijska ispitivanja: abnormalnosti u jetrenim funkcionalnim testovima, povecéanje kreatinina u
serumu.

Klini¢ka istrazivanja i epidemiolo$ki podaci upucuju na to da primjena nekih NSAIL-ova, narocito pri
visokim dozama i kod dugotrajne terapije, moze biti povezana s malim povecanjem rizika od arterijskih
trombotickih dogadaja (npr. infarkt miokarda ili cerebrovaskularni incident) (vidjeti dio 4.4.).

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanija lijeka

Prijavljivanje sumnje na nezeljena djelovanja lijekova, a nakon stavljanja lijeka u promet, je od velike
vaznosti za formiranje kompletnije slike o bezbjedonosnom profilu lijeka, odnosno za formiranje Sto
bolje ocjene odnosa korist/rizik pri terapijskoj primjeni lijeka.

Proces prijave sumnji na nezeljena djelovanja lijeka doprinosi kontinuiranom pracenju odnosa
koristi/rizik i adekvatnoj ocjeni bezbjedonosnog profila lijeka. Od zdravstvenih stru¢njaka se trazi da
prijave svaku sumnju na nezeljeno djelovanje lijeka direktno ALMBIH. Prijava se moze dostauviti:

e putem softverske aplikacije za prijavu nezeljenih djelovanja lijekova za humanu upotrebu (IS
Farmakovigilansa) o kojoj viSe informacija mozete dobiti u nasoj Glavnoj kancelariji za
farmakovigilansu, ili

e putem odgovaraju¢eg obrasca za prijavljivanje sumnji na nezeljena djelovanja lijeka, koji se
moze nadi na internet adresi Agencije za lijekove: www.almbih.gov.ba. Popunjen obrazac se
moze dostaviti ALMBIH putem poste, na adresu Agencija za lijekove i medicinska sredstva
Bosne i Hercegovine, Velijka Mladenovica bb, Banja Luka, ili elektronske poSte na e-mail
adresu: ndi@almbih.gov.ba.

4.9. Predoziranje

Simptomi i znakovi

Znacajno predoziranje naproksenom moze karakterizirati omaglica, somnolencija, bol u epigastriju,
nelagoda u abdomenu, indigestija, muénina, prolazna disfunkcija jetre, hipoprotrombinemija, renalna
disfunkcija, metaboli¢ka acidoza, apnea, dezorijentacija ili povra¢anje. U nekoliko pacijenata javile su
se konvulzije, ali nije jasno da li je to bilo povezano s naproksenom ili ne.

Moze do¢i i do gastrointestinalnog krvarenja. Hipertenzija, akutno zatajenje bubrega, respiratorna
depresija i koma, mogu se javiti nakon ingestije NSAIL-ova, ali je to rijetko.

Anafilaktoidne reakcije zabiljezene su uz terapijsku primjenu NSAIL-ova, a mogu se javiti i nakon
predoziranja.

LijeGenje

Nakon predoziranja NSAIL-ovima, pacijenti trebaju biti podvrgnuti simptomatskom lijeCenju i
suportivnim mjerama. Nema specificnih antidota. SpreCavanje dalje apsorpcije (npr. aktivni ugalj)
moze biti indicirano unutar perioda od 4 sata od ingestije u pacijenata primljenih s prisutnim
simptomima ili nakon velikog predoziranja. Forsirana diureza, alkalizacija urina, hemodijaliza ili
hemoperfuzija ne mogu biti od velike koristi zbog visokog stepena vezivanja lijeka za proteine plazme.

5. FARMAKOLOSKE KARAKTERISTIKE
5.1. Farmakodinamicke karakteristike

Farmakoterapijska grupa:

Natrijeva so naproksena ili (+) - (metoksi-6-naftil-2) 2-propionska kiselina je nesteroidni
antiinflamatorni (protuupalni) lijek. Takoder je i antipiretik i analgetik. Pripada grupi derivata propionske
kiseline (arilpropionski derivat).

ATC kod: MO1AEOQ2
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Naproksen inhibira ciklooksigenazu, enzim koji pretvara arahidonsku kiselinu u odredene
prostaglandine, supstance koje su uklju¢ene u upalni proces, bol i pirogenezu.

5.2. Farmakokineticke karakteristike

Gastrointestinalna apsorpcija je brza. Aktivni nivo u plazmi ostvaruje se nakon 20 minuta, maksimalna
vr§na koncentracija postize se tokom prvog sata.

Brzina apsorpcije smanjena je pri istovremenom unosu hrane.

Takoder, moze biti malo promijenjena djelovanjem nekih lijekova (vidjeti dio 4.5.).

Poluvrijeme eliminacije naproksena kre¢e se izmedu 12 i 15 sati.
Unutar terapijskog polja, serumski nivoi ovise o primijenjenim dozama i proporcionalni su.

Kod uobitajenog doziranja, naproksen natrij veze se viSe od 99% za proteine plazme.
Dobro prolazi u tkiva; posebno se dugo zadrzava u sinovijama.
Situacija je sli¢na i na nivou inflamatornih eksudata.

U osnovi, metabolizam se odvija u jetri (konjugacija i/ili oksidacija).

Ekskrecija je gotovo iskljucivo renalna (97% do 99%) u konjugiranom, oksidiranom ili slobodnom
obliku (10%).

Oksidirani proizvod ima zanemarivu bioaktivnost.

5.3. Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Podaci nisu navedeni.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Spisak pomo¢nih supstanci

Sastav jezgre:

e  Mikrokristalna celuloza PH 101
Mikrokristalna celuloza PH 102
Povidon
Talk
Magnezij stearat

Sastav film obloge:
e OPADRY Il Pink (85G34757)

OPADRY Il Pink (85G34757) sadrzi: polivinil alkohol djelimi¢no hidroliziran (E1203), titan dioksid
(E171), talk (E533b), makrogol 3350 (E1521), lecitin (soja) (E322), zeljezni oksid crveni (E172),
zeljezni oksid zuti (E172) i zeljezni oksid crni (172).

6.2. Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3. Rok trajanja
36 mjeseci.

6.4. Posebne mjere pri Cuvanju lijeka
Cuvati na temperaturi do 30 °C.

6.5. Vrsta i sadrzaj unutrasnjeg pakovanja kontejnera

BOLEX forte, 10 film tableta
Blister pakovanje od termoformiraju¢e PVC folije (250 um; transparentna) i aluminijske folije sa
sadrzajem 10 film tableta (1 blister u kutiji).

BOLEX forte, 20 film tableta
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Blister pakovanje od termoformiraju¢e PVC folije (250 um; transparentna) i aluminijske folije sa
sadrzajem 20 film tableta (2 blistera u kutiji).

6.6. Uputstva za upotrebu i rukovanje i posebne mjere za uklanjanje neiskori$tenog lijeka ili otpadnih
materijala koji poti¢u od lijeka

Uklanjanje neiskoriStenog lijeka ili otpadnih materija koje poti€u od lijeka vr8i u skladu s lokalnom
regulativom.
6.7. Rezim izdavanja

Lijek se izdaje na ljekarski recept.

7. NAZIV | ADRESA PROIZVODPACA, PROIZVOPAC GOTOVOG LIJEKA | NOSITELJ DOZVOLE ZA
STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
Bosnalijek d.d., Jukiceva 53, Sarajevo, Bosna i Hercegovina

8. BROJ | DATUM RJESENJA O DOZVOLI ZA STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET
Bolex Forte, 10 x 550 mg, film tablete: 04-07.3-2-8561/22 od 07.03.2024. godine
Bolex Forte, 20 x 550 mg, film tablete: 04-07.3-2-8560/22 od 07.03.2024. godine

9. DATUM REVIZIJE SAZETKA KARAKTERISTIKA LIJEKA
07.03.2024. godine
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