KISA URUN BIiLGISi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
PROLIXIN Decanoate Retard 25 mg/ml IM/SC Ampul

2. KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIiM
Etkin madde:
Flufenazin (dekanoat) 25 mg

Yardimci1 maddeler:

Benzil alkol 15 mg**
Susam yagi ym 1 mL

** gp25 excess dahil

Yardimci1 maddeler icin 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Steril, apirojen ampul
Acik sar1 renkte, temiz, berrak, yagli sivi.

4.  KLINIiK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

Siddetli ajite, psikotik hastalarda ya da psikonorotik hastalarda PROLIXIN Decanoate Retard
endike degildir.

PROLIXIN Decanoate Retard psikotik bozukluk belirtilerinin (6rnegin kronik sizofreni gibi)
uzun siireli tedavisinde endikedir.

PROLIXIN Decanoate Retard psikotik olmayan bozukluklarda ya da 3 aydan daha kisa siireli
tedavide uygulanmamalidir.

Flufenazin dekanoatin, mental geriligi olan hastalarda davranis komplikasyonlarinin
tedavisinde etkili oldugu gosterilmemistir.

4.2.  Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji:

Psikotik Bozukluklar

Yetitkin Hastalar:

Baslangi¢c Dozu: Giinde 2.5 ila 12.5 mg (0.1 ila 0.5 ml) 6nerilmektedir. 12.5 mg’lik baslangic
dozu genelde iyi tolere edilir. Takip eden enjeksiyonlar ve doz araligi hastanin verecegi
cevaba gore ayarlanir.

Daha once fenotiyazin tedavisi uygulanmamis hastalarda, PROLIXIN Decanoate Retard
tedavisine baglamadan 6nce, hastanin flufenazine verecegi cevabi belirlemek ve uygun dozu
bulmak i¢in, baslangic tedavisinin flufenazin hidrokloriir gibi kisa siirede etki eden bir
flufenazin formu ile yapilmasi onerilir.

Idame Tedavisi: Tek bir enjeksiyonla sizofrenik semptomlar 4 hafta ya da daha fazla siire ile
kontrol altina alinabilir. Idame tedavisi goren bazi hastalarda tek bir doza verilen cevabin 6



hafta kadar siirdiigii goriilmiistiir. Doz 100 mg’1 gegcmemelidir. 50 mg’dan daha yiiksek dozlar
gerektiginde, bir sonraki ve takip eden dozlar 12.5 mg’lik artiglarla verilmelidir.

Siddetli Ajite Hastalar

Bu hastalar baslangigta enjeksiyonluk flufenazin hidrokloriir gibi hizla etki eden bir
fenotiyazin bilesigi ile tedavi edilebilir. Akut semptomlar ortadan kayboldugu zaman, 25 mg
(1 ml) PROLIXIN Decanoate Retard uygulanabilir; takip eden dozlar gereken sekilde
ayarlanir.

“Diisiik Riskli” Hastalar

Fenotiyazinlere hipersensitivite ya da asir1 reaksiyon gosterme egilimi olan hastalarda oral ya
da parenteral fenotiyazin hidrokloriir ile tedavi dikkatle baslatiimalidir. Farmakolojik etkilere
ve uygun bir dozaja ulasildiginda, esdeger dozda PROLIXIN Decanoate Retard uygulanabilir.
Takip eden dozlar hastanin verecegi cevaba gore ayarlanir.

Uygulama sikhig1 ve siiresi:
[lacin optimal miktar1 ve uygulama siklig1 her hasta icin 6zel olarak belirlenmelidir, ¢iinkii
dozaj gereksinimleri klinik kosullara ve hastanin ilaca verdigi cevaba gore degismektedir.

Uygulama seKkli:

PROLIXIN intramiiskiiler veya subkiitan olarak uygulanabilir. Kuru bir siringa ve en az 21
no'lu bir igne kullanilmalidir. Islak bir igne ya da siriga soliisyonun bulaniklagmasina yol
acabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek/Karaciger yetmezligi: Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekebilir.
Karaciger hasari olan hastalarda PROLIXIN kullanimi kontrendikedir.

Pediyatrik popiilasyon: PROLIXIN’in 18 yasin altindaki c¢ocuklarda kullanilmasi
onerilmemektedir.

Geriyatrik popiilasyon: Cogu yash hastada daha gen¢ hastalara uygulanan dozun 1/4 ila
1/3’1 yeterli olmaktadir. Tedaviye cevap gozlenmelidir. Gerektiginde, doz kademeli olarak
artirtlmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

PROLIXIN asagidaki durumlarda kontrendikedir:

- Flufenazin dekanoata veya diger bilesenlerine kars1 alerjisi olanlarda,

- Subkortikal beyin hasar1 oldugundan veya serebral aterosklerosis siiphelenilen ya da
boyle bir hasar1 oldugu bilinen hastalarda,

- Yiksek dozda santral sinir sistemi (SSS) depresanlar (alkol, barbitiiratlar, narkotikler,
hipnotikler vb.) alan hastalarda ve ciddi SSS depresyonlarinda,

- Komada ya da ciddi depresyonda olan hastalarda,

- Kan diskrazisi veya karaciger hasari bulunan hastalarda.

- Renal yetmezligi olan ve ciddi kardiyovaskiiler hastalig1 olanlarda

Capraz duyarlilik olusabilecegi i¢in, diger fenotiyazinlere asiriduyarlik gosteren hastalar

dikkatle izlenmelidir.



4.4. Ozel kullamm uyarilar1 ve 6nlemleri

Tardif diskinezi

Tardif diskinezi (TD) potansiyel olarak irreversibl, istek dis1 hiperkinetik hareketlerle kendini
belli eden bir sendromdur ve flufenazin dahil noroleptik (antipsikotik) ilaglarla tedavi edilen
hastalarda gelisebilir. Her ne kadar bu sendromun yayginligi 6zellikle kadinlar olmak iizere
yashilarda daha yiiksek gibi goriinse de, yayginlik tahminlerine gore hangi hastalarda bu
sendromun gelisecegini tahmin etmek olanaksizdir.

Tedavi siiresi ve hastaya uygulanan kiimiilatif noroleptik ilag dozu arttikca hem sendromun
gelisme hem de irreversibl olma ihtimali riskinin arttig1 diisiiniilmektedir. Ancak, diisiik
dozlarda ve relatif olarak kisa siireli tedavi donemlerinden sonra da bu sendrom ender olarak
ortaya ¢ikabilir.

Tardif diskinezi icin bilinen bir tedavi yoktur, ancak sendrom ndoroleptik tedavinin
kesilmesinden sonra tam ya da kismi olarak ortadan kaybolabilir. Ancak, flufenazin dahil
noroleptik tedavi, sendromun bulgu ve belirtilerini kismen de olsa baskilayabilir ve bu
nedenle altta yatan hastali§i maskeleyebilir. Semptomatik baskilamanin sendromun uzun
stireli seyri iizerindeki etkisi bilinmemektedir.

Bu durum dikkate alinarak, noroleptikler tardif diskinezi olasiligin1 en aza indirgeyecek
sekilde recete edilmelidir. Kronik tedavi gereken hastalarda, yeterli klinik cevap saglayan en
diisilk doz ve en kisa tedavi siiresi diisiiniilmelidir. Tedavinin siirdiiriilmesinin gerekliligi
diizenli olarak yeniden degerlendirilmelidir.

Eger noroleptik ila¢ alan bir hastada tardif diskinezi bulgu ve belirtileri ortaya ¢ikarsa ilacin
birakilmast diistiniilmelidir. Ancak, bazi hastalar sendroma ragmen tedaviye gereksinim
duyabilirler.

Noroleptik malign sendrom (Ekstrapiramidal ve otonom bozukluklarla birlikte
hipertermi; noroleptiklere bagh hiperpireksi)

Antipsikotik ilaclara bagli olarak, Noroleptik Malign Sendrom (NMS) diye bilinen potansiyel
olarak fatal bir semptom kompleksi bildirilmistir. NMS’nin klinik belirtileri hiperpireksi,
kaslarda sertlik, mental durumda degisiklikler ve otonom stabilite bozuklugudur (kan
basincinda ya da nabizda diizensizlik, tasikardi, diyaforez ve kardiyak disaritmiler). Kreatinin
fosfakinazda artig, miyoglobiniiri, akut renal bozukluk ilave gostergelerdir.

NMS tedavisi su etaplardan olugmalidir: 1) Prolixin deconate dahil antipsikotik ilaglar ve
kombine tedavi i¢in gerekli olmayan diger biitiin ilaclar derhal kesilir; 2) yogun semptomatik
tedavi ve medikal gozlem baslatilir; ve 3) spesifik tedavisi olan eszamanli ciddi medikal
problemler tedavi edilir. Komplike olmayan NMS’de spesifik farmakolojik tedavi rejimleri
icin genel bir kural yoktur.

Eger NMS tedavisinden sonra hasta antipsikotik ila¢ tedavisine ihtiya¢ duyarsa, ilaca tekrar
baslarken cok dikkatli olunmalidir. NMS tekrarlayabilecegi bildirildigi i¢in hasta dikkatle
izlenmelidir.

QT arahg uzamasi

Fenotiyazinler QT araligim1 uzatabileceklerinden, kardiyovaskiiler hastaligi olan veya
konjenital veya sonradan kazanilmis QT araligi uzamasi olan hastalar tedavi edilirken dikkatli
olunmalidir. QT araligini uzattigr bilinen diger ilaclarla tedaviden kacinilmalidir (bkz; boliim
4.8).



Serebrovaskiiler olaylar

Bazi atipik antipsikotikler ile demansh popiilasyonda yapilan randomize, plasebo-kontrollii
klinik caligmalarda serebrovaskiiler advers olaylar goriilmiistiir. Riskteki bu artigin
mekanizmasi bilinmemektedir. Diger antipsikotikler ve diger hasta popiilasyonlarindaki risk
artist goz ardi edilemez. Flufenazin inme igin risk faktorleri olan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir.

Tedavinin aniden kesilmesi

Fenotiyazinler genellikle psisik bagimliliga yol a¢cmaz; ancak yiiksek dozdaki tedavinin
birdenbire birakilmasini takiben gastrit, bulanti ve kusma, sersemlik ve titreme bildirilmistir.
Eger fenotiyazin birakildiktan sonra, birka¢ hafta birlikte kullanilan antiparkinson ilaglarla
tedaviye devam edilirse bu semptomlarin azaldigi kaydedilmistir.

Diger uyarilar

Capraz duyarlik olasiligindan dolay1, flufenazin tiirevlerine karsi kolestatik sarilik, dermatoz
ya da alerjik reaksiyon gelisen hastalarda dikkatle kullanilmalidir.

Yiiksek dozda bir fenotiyazin grubu ilag alan ve operasyon gegirecek psikotik hastalar olasi
bir hipotansiyon fenomenine kars1 dikkatle gozlenmelidir. Ayrica, anestezik ya da santral sinir
sistemi depresanlarinin daha diisiik miktarlarda uygulanmasi gerekebilir.

Antikolinerjik etkilerinden dolayi, flufenazin alan bazi hastalarda antikolinerjiik ilaclarin
etkileri siddetlenebilir.

Uzun siireli tedavide karaciger ya da bobrek tahribati, pigmenter retinopati, lens ve korneada
depositler ve irreversibl diskinezi gelisebilir.

Flufenazin asirt sicak ya da fosforlu insektisidlere maruz kalan, konvulsif bozukluklari
(flufenazin tedavisi goren hastalarda grand mal konvulsiyonlar bildirilmistir), mitral
yetersizlik veya kardiyovaskiiler hastaliklar gibi 0zel tibbi rahatsizliklar1 olan ya da
feokromositomal1 hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Noroleptik ilaglar prolaktin seviyesini artirir ve bu artis kronik uygulama siiresince devam
eder. Bu nedenle meme kanseri veya diger prolaktine bagl tiimorlerin var oldugu durumlarda
dikkatli olunmalidir. Kemirgenlerde noroleptik ilaclarin kronik uygulamasinin meme
neoplazmalarim1 artirdifi ortaya konmustur. Ancak, bugiine kadar yapilan klinik ve
epidemiyolojik ¢aligmalar, bu ilaglarin kronik uygulanmasi ve meme tiimorleri arasinda bir
iliski oldugunu gostermemistir.

Diger biitiin fenotiyazinlerde oldugu gibi, uzun siireli fenotiyazin tedavisi goren hastalarda
“gizli pnomoni” gelismesi olasiligina kars1 dikkatli olmak gerekir.

Pediyatrik hastalarda kullanmim

Cocuk yas gruplarindaki kullanimi endike degildir. 18 yas altinda ise kullanilmamustir.
Yashlarda kullanim

Antipsikotik ilaglar 60 yasin iistindeki hastalarda dikkatli kullanilmalidir. Muhtemelen
farmakodinamik faktorlerdeki bazi farkliliklardan dolayi, bu hastalarda yan etki potansiyeli
daha yiiksektir.

Yash hastalar icin genellikle daha gen¢ hastalara uygulanan dozlarin 1/4 ila 1/3’i yeterli
olmalidir. Yaghlar hipotansiyona daha duyarli olduklart i¢in yakindan izlenmelidir. Cevap



gozlenmeli ve doz ayarlanmalidir. Eger dozun artirilmasi gerekiyorsa bu artis kademeli olarak
yapilmalidir (bkz; boliim 4.2).

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Santral Sinir Sistemi (SSS) Depresanlari/Alkol/Analjezikler: Hastanin, hipnotikler, sedatifler
ve giiclii analjezikler gibi diger SSS depresanlar1 veya alkole olan yaniti Decanoate Retard
tedavisi sirasinda siddetlenebilir. Narkotik analjeziklerin kombine kullanimi hipotansiyona,
SSS ya da solunum depresyonuna yol agabilir.

Trisiklik Antidepresanlar: Fenotiyazinler trisiklik antidepresanlarin metabolizmasim
bozabilir. Hem trisiklik hem de fenotiyazinin serum konsantrasyonlar1 yiikselir. Sedatif ve
antimuskarinik etkiler kuvvetlenebilir ya da uzayabilir. Trisiklikler, aritmi potansiyelini de
artirabilir.

Lityum: Flufenazin ile birlikte lityum uygulandiginda ender olarak norotoksisite bildirilmistir.
ACE Inhibitorleri/Tiyazid Diiiretikleri: Aditif ya da sinerjik farmakolojik etki sonucu
hipotansiyon goriilebilir.

Antihipertansifler: Guanetidin, klonidin ve diger adrenerjik blokerlerin antihipertansif etkisi
bloke olabilir. Klonidin, fenotiyazinlerin antipsikotik etkisini azaltabilir.

Beta Blokerler: Her iki ilacin da plazma seviyeleri yiikselebilir. Her iki ilacin dozunun
azaltilmasi Onerilir.

Metrizamid:  Fenotiyazinler hastalarda metrizamide bagli nobetlere yol acabilir.
Miyelografiden 48 saat 6nce ve en az 24 saat sonra flufenazin verilmemelidir.

Adrenalin  ve  diger  sempatomimetikler:  Fenotiyazinler  adrenalin ve  diger
sempatomimetiklerin etkisini antagonize edip ciddi hipotansiyona sebep olabilirler.

Levadopa: Fenotiyazinler L-Dopa’nin antiparkinson etkisini bozabilir.
Antikolinerjikler/Antimuskarinler: PROLIXIN Decanoate Retard antikolinerjik ajanlarla
uygulandiginda, 6zellikle yash hastalarda kolinerjik blokaj1 siddetlenebilir. Antimuskarinlerin
etkisi kuvvetlenebilir ya da uzayabilir. PROLIXIN Decanoate Retard bagka antikolinerjik ya
da antimuskarinik ilaglarla birlikte uygulandiginda hasta yakindan gézlenmeli ve doz dikkatle
ayarlanmalidir.

Antikonviilsanlar: PROLIXIN Decanoate Retard antikonviilsanlarin etkisini zayiflatabilir.
Antikoagiilanlar: Fenotiyazinler antikoagiilanlarin etkisini degistirebilir.

Antidiyabetikler: Fenotiyazinler diyabetik hastalarda ender olarak kan glukoz kontroliiniin
kaybiyla baglantili bulunmustur.

Simetidin: Simetidin fenotiyazinlerin plazma konsantrasyonlarini azaltabilir.
Antiasitler/Antidiyaretik Ajanlar: Birlikte kullanimi flufenazin emilimini etkileyebilir.
Antiasitler flufenazinden ya en az 1 saat 6nce ya da 2-3 saat sonra alinmalidir.
Amfetamin/Anorektik Ajanlar: Birlikte kullanimi antagonistik farmakolojik etkilere yol
acabilir.

OT araligimi uzatan ilaglar: Elektrolit dengesizligi veya kan flufenazin konsantrasyonlarinda
artisa neden olabilecek herhangi bir ilag gibi QT araliini uzatan ilaglardan da kacinilmalidir.

4.6.  Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik Kategorisi: C



Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon):
Flufenazin dekanoatin gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.

Gebelik donemi:
PROLIXIN Decanoate Retard gerekli olmadikca gebelik doneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi:

Flufenazin dekanoatin insan siitiiyle atilip atilmadigir bilinmemektedir. Ancak, diger
fenotiyazinlerin anne  siitiine  gectikleri  gosterilmistir.  Emzirmenin  durdurulup
durdurulmayacagina ya da PROLIXIN tedavisinin durdurulup durdurulmayacagina iligkin
karar verilirken, emzirmenin ¢ocuk agisindan faydas1 ve PROLIXIN tedavisinin emziren anne
acisindan faydasi dikkate alinmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite:
Flufenazin dekanoatin iireme yetenegi tizerindeki etkisi arastirilmamistir.

4.7. Arac ve makine kullanmimm iizerindeki etkiler

Bu ilag ozellikle tedavinin ilk giinlerinde araba veya makine kullanimi i¢in gerekli olan
mental ve fiziksel yetenekleri azaltabilir. Ilacin kullanimi alkoliin etkilerini siddetlendirebilir.
Hastalar flufenazin dekanoatin kendilerini olumsuz yonde etkilemediginden emin olana kadar,
ara¢ ve makine kullanirken dikkatli olmalar1 konusunda uyarilmahdirlar.

4.8. Istenmeyen etkiler

Santral sinir sistemi

Fenotiyazinlerle en sik bildirilen yan etkiler psédoparkinsonizm, distoni, diskinezi, akatizi,
okulojirik krizler, opistotonus ve hiperrefleksi gibi ekstrapiramidal semptomlardir. Bu tiir
ekstrapiramidal semptomlar cogunlukla reversibl olmakla beraber kalici o6zellik de
gosterebilir. Fenotiyazin tiirevleriyle bu gibi olaylarin goriilme sikligt ve siddeti diger
faktorlerden ziyade daha ¢ok hastanin duyarligina baglidir, ancak doz ve hastanin yas1 da
belirleyici olabilir.

Ekstrapiramidal semptomlar korkutucu olabilir, hasta 6nceden uyarilmalidir. Bu semptomlar
genellikle antikolinerjik ya da antiparkinson ilaclarla (benzotropin mesilat gibi) ve dozun
azaltilmasiyla kontrol altina alinabilmektedir.

Tardif diskinezi

Bu sendrom dil, yiiz, agiz, dudaklar, ¢cene (6rn. dilin ¢ikmasi, yanaklarin sigmesi, agzin
burusmasi, cigneme hareketleri), govde ve ekstremiteleri etkileyen istek dis1 koreatetozid
hareketlerle karakterizedir. Sendromun siddeti ve olusan bozuklugun derecesi hastadan
hastaya degismektedir.Yilksek doz ile tedavilerde yash bayanlardaki risk daha yiiksek
goriinmektedir.

Sendrom ya tedavi esnasinda doz azaltildigi zaman ya da tedavi kesildiginde klinik olarak
fark edilebilir. Tardif diskinezinin erken teshisi onemlidir. Sendromu, miimkiin olan en erken
evrede saptama olasilifini artirmak icin néroleptik ilacin dozu periyodik olarak azaltilmali
(eger klinik olarak miimkiinse) ve hasta bu bozuklugun bulgulan acisindan gozlenmelidir. Bu
kritik bir manevradir, ¢iinkii noroleptik ilaclar sendromun bulgularin1 maskeleyebilir.



Diger santral sinir sistemi etkileri

Uyusukluk veya letarji ortaya cikabilir. Bu durumda doz azaltilmalhidir. Diger fenotiyazin
bilesiklerinde oldugu gibi, psikotik siire¢ siddetlenebilir veya etkinlesebilir. Fenotiyazin
tiirevlerinin bazi hastalarda huzursuzluk, heyecan ya da garip riiyalara yol actiklari
bilinmektedir.

Noroleptik tedavi goren hastalarda noroleptik malign sendrom (NMS) bildirilmistir. Bu
durum yiiksek ates, kas rijiditesi, otonomik instabilite (degisken kan basinci, tasikardi,
diaforez) akinezi ve bazen koma ya da uyusukluk ile birlikte siiren biling degisiklikleri ile
karakterize olan bir hastaliktir. NMS ile beraber 16kositoz, ates, kreatin fosfokinaz’da artis,
karaciger fonksiyon bozukluklar1 ve akut bobrek yetmezligi de goriilebilir. NMS potansiyel
olarak fetal olabileceginden noroleptik tedavi aniden kesilmelidir ve yogun bir sepmtomatik
tedavi uygulanmalidir.

Otonom sinir sistemi
Flufenazin ile hipertansiyon, hipotansiyon ve kan basincinda dalgalanmalar bildirilmistir.

Bulant1 ve istah kaybi, sialore, salivasyon, poliiiri, terleme, agiz kurulugu, bas agris1 ve
konstipasyon gibi otonom olaylar goriilebilir. Otonom olaylar genellikle dozun azaltilmasi
veya ilacin gegici olarak kesilmesiyle kontrol altina alinabilir.

Fenotiyazin tiirevleri bazi hastalarda bulanik gorme, glokom, mesane paralizi, feces
impaksiyonu, paralitik ileus, tasikardi ya da nazal konjesyona sebep olabilir.

Kardiyak bozukluklar

QT wuzamasi, ventrikiiler aritmiler, ventrikiiler fibrilasyon, ventrikiiler tasikardi,
aciklanamayan ani 6liim, kardiyak arest ve torsades de pointes fenotiyazinlerin sinif etkileridir
(bkz; boliim 4.4).

Flufenazin ile seyrek olarak hipotansiyon bildirilmistir. Ancak, feokromositomali, serebral
vaskiiler veya bobrek yetmezligi olan ya da mitral yetersizlik gibi ciddi bir kardiyak rezerv
bozuklugu olan hastalar, fenotiyazinlere bagl hipotansif reaksiyonlara daha acik olurlar ve bu
nedenle ila¢ uygulanirken hasta yakindan izlenmelidir. Eger ciddi hipotansiyon gelisirse,
intravendz vasopresor ilaclarin kullanimi dahil derhal destek tedavisine baslanmalidir. Bu
vakalar i¢in en uygun se¢im levarterenol bitartrat enjeksiyonudur. Adrenalin
kullanilmamahdir, ciinkii fenotiyazin tiirevleri bu ajanin etkisini tersine g¢evirir, dolayisiyla
kan basinci daha da diiser.

Bazi atipik antipsikotikler ile demansh popiilasyonda yapilan randomize, plasebo-kontrollii
klinik calismalarda inme ve gecici iskemik ataklar gibi serebrovaskiiler advers olaylarda
yaklagik 3 kat artig riski goriilmiistiir. Flufenazin demansh yash hastalarda dikkatli
kullanilmalidir.

Metabolik ve endokrin
Fenotiyazin tedavisi goren bazi hastalarda viicut agirliginda degisiklikler, periferal ddem,
hiponatremi, uygun olmayan antidiliretik hormon sekresyon sendromu, anormal laktasyon,




jinekomasti, menstriiel diizensizlikler, hamilelik testlerinde yanlis sonuglar, erkeklerde
impotens ve kadinlarda libido degisiklikleri kaydedilmistir.

Alerjik reaksiyonlar

Fenotiyazin tiirevleri ile kaginti, eritem, iirtiker, sebore, fotosensitivite, egzama ve eksfolyatif
dermatit gibi cilt bozukluklar bildirilmistir. Baz1 hastalarda anafilaktik reaksiyon goriilme
olasiligi bulundugu akilda tutulmalidir. Ender olarak astim, larenkste 6dem ve anjionorotik
o6dem gortilebilir.

Hematolojik
Fenotiyazin tiirevleri ile 16kopeni, agraniilositoz, trombositopenik ya da nontrombositopenik

purpura, eozinofili ve pansitopeni dahil kan diskrazileri gézlendigi icin tedavi sirasinda rutin
olarak kan sayimi yapilmasi onerilir. Ayrica, agizda, disetlerinde ya da bogazda kuruluk ya da
herhangi bir iist solunum yolu enfeksiyonu semptomu goriiliir ve 16kosit sayimi kemik iligi
depresyonu oldugunu dogrularsa tedavi kesilmeli ve derhal uygun 6nlemler alinmalidir.

Hepatik
Flufenazin tedavisi ile ozellikle tedavinin ilk aylarinda kolestatik sarilik bildirilmistir. Eger

sarilik goriiliirse tedaviyi kesmek gerekir. Flufenazin alan hastalarda karaciger fonksiyon
testlerinde degisiklikler ve hepatit rapor edilmistir.

Diger

Fenotiyazin alan hospitalize psikotik hastalarda ani, beklenmeyen ve agiklanamayan oliimler
bildirilmistir. Beyinde daha 6nce olan bir hasar ya da nobet ani 6liimiin nedenleri olabilir. Bu
nedenle, nobet gecirdigi bilinen hastalarda yiiksek dozlardan ka¢inmak gerekir. Uzun siireli
tedavide ates, kusma, sistemik lupus eritematozusa benzer sendrom ve EKG’de degisiklikler
bildirilmistir. Deride pigmentasyon ve lens ve korneada opaklagma da goriilebilir.

Flufenazinin yan etkileri asagidaki siklik gruplan kullanilarak siniflandirlmistir:
Cok vaygin (>1/10); vaygin (>1/100 ila <1/10); vayein olmayan (>1/1,000 ila <1/100); seyrek

(>1/10,000 1la <1/1,000); cok seyrek (<1/10,000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Bilinmiyor: Ust solunum yolu enfeksiyonlar1

Kan ve lenf sistemi hastaliklar:
Bilinmiyor: Pansitopeni, agraniilositoz, trombositopenik purpura, non-trombositopenik
purpura, lI6kopeni, eozinofili

Bagisiklik sistemi hastaliklari
Bilinmiyor: Anafilaktik reaksiyonlar

Arastirmalar
Bilinmiyor: Hatali pozitif gebelik testi



Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Bilinmiyor: Uygun olmayan antidiiiretik hormon salgilanmasi, hiponatremi, anoreksi, kilo
degisiklikleri

Psikiyatrik hastaliklar
Bilinmiyor: Huzursuzluk, ajitasyon, anormal rityalar

Sinir sistemi hastaliklar:

Bilinmiyor: Noroleptik malign sendrom, serebrovaskiiler olay, beyin 6édemi, tardif diskinezi,
ekstramidal bozukluklar, parkinsonizm, distoni, diskinezi, akatizi, okiilogirasyon, opistotonus,
hiperrefleksi, koroatetozis, diskinezi, somnolans, letarji, anormal elektroensefalogram,
serebrospinal s1v1 proteinlerinde anormallik, bag agrisi,

Goz hastahklar:
Bilinmiyor: Glokom, gérmede bulaniklik, lenslerde opaklik, korneada opaklik

Kardiyak hastaliklar
Bilinmiyor: Ani kardiyak oliim, kardiyak arest, Torsade de pointes, ventrikiiler aritmi,
ventrikiiler fibrilasyon, ventrikiiler tagikardi, QT uzamasi, anormal elektrokardiyogram

Vaskiiler hastaliklar
Bilinmiyor: Hipertansiyon, kan basincinda dalgalanma, hipotansiyon

Solunum, gogiis bozukluklar1 ve mediastinal hastaliklar

Bilinmiyor: Astim, laringeal ddem, nazal konjesyon

Gastrointestinal hastahklar

Bilinmiyor: Paralitik ileus, feces sikismasi, agiz kurulugu, konstipasyon, asir tiikiiriik
salgilanmasi, oral agr, dis etinde agr1, faringolaringeal agri, bulanti, kusma

Hepato-bilier hastahklar
Bilinmiyor: Hepatit, kolestatik sarilik, sarilik, karaciger fonksiyon testlerinde anormallik

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar:
Bilinmiyor: Eksfolyatif dermatit, anjiyonorotik ddem, fotosensitivite reaksiyonu, iirtiker, asiri
sebum akintisi, eritem, egzama, hiperhidr6z, pruritus, pigmentasyon bozuklugu

Kas-iskelet bozukluklar, bag doku ve kemik hastaliklar:
Bilinmiyor: Sistemik lupus eritematozus, kan kreatinin fosfokinazda artis

Bobrek ve idrar hastaliklar:
Bilinmiyor: Akut bobrek yetmezligi, ndrojenik mesane, poliiiri



Ureme sistemi ve meme hastaliklar
Bilinmiyor: Jinekomasti, menstriiel diizensizlik, laktasyon bozuklugu, erektil disfonksiyon,
libido bozukluklari

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine iliskin hastaliklar
Bilinmiyor: Ani 6liim, periferal 6dem, pireksi

4.9. Doz asim ve tedavisi

Genellikle doz asimi semptomlari, bilinen farmakolojik etkilerin ve yan etkilerin devamidir ve
bunlarin arasinda en cok goriilenler; 1) ciddi ekstrapiramidal reaksiyonlar, 2) hipotansiyon ya
da 3) sedasyon’dur. Santral sinir sistemi depresyonu arefleksi ile komaya yol acabilir. Erken
ya da hafif intoksikasyon huzursuzluk, konfiizyon ve heyecana sebep olabilir. Ila¢ kesilmeli
ve doz asimi semptomlart tedavi edilmelidir. Oral doz asimindan sonra bir kac¢ saate kadar
gastrik lavaj yapilmali, daha sonra aktif komiir ve katartikler uygulanmalidir.

Hava yolu acik tutulmahdir. Eger ciddi hipotansiyon goriiliirse, derhal intraven6z vasopresor
ilaglar dahil destekleyici tedavi baslatilmalidir. Bunun i¢in en uygun secim levarterenol
bitartarattir. Adrenalin (epinefrin) kullanilmamalidir, ¢iinkii fenotiyazin tiirevleri bu ajanin
etkisini tersine cevirir, dolayisiyla kan basinct daha da diiser. Ciddi ekstrapiramidal
reaksiyonlarda bir ka¢ hafta siiren antiparkinson tedavisi uygulanmalidir. Ekstrapiramidal
semptomlarin tekrar ortaya ¢ikmasim engellemek icin antiparkinson ilaclar yavas yavas
birakilmalidir. Simirli deneyimlere gore fenotiyazinler diyalizle dolasimdan uzaklastirilamaz.
Hemodiyaliz, peritoneal diyaliz, exchange transfiizyonlar ve zorlu diiirez fenotiyazin
zehirlenmesinde etkisizdir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik 6zellikler
Farmakoterapétik grup: Antipsikotikler

ATC kodu: NOSABO2

Etki mekanizmasi:

PROLIXIN Decanoate Retard aktif madde olarak bir trifluorometil fenotiyazin tiirevinin
dekanoat esteri olan ve sizofreni tedavisinde kullanilan flufenazin dekanoat igerir.

Flufenazin hem santral sinir sisteminin biitiin seviyelerinde hem de coklu organ sistemlerinde
etki eder. ilacin antipsikotik etkisinin dopamin ve diger katekolamin reseptorlerini bloke
etmesine bagh oldugu diisiiniilmektedir. Flufenazinin esterifikasyonu ilacin etki siiresini
onemli oranda uzatir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Flufenazinin uzun zincirli bir yag asidiyle esterifikasyonu ve susam tohumu yagi ortaminda
¢oziilmesi, yagli ortamdan cikan serbest ilacin difiizyonunu ve yararlanimimi geciktirir.
Flufenazin dekanoatin intramiiskiiler enjeksiyonunu takiben ilk 24 saat icinde pik plazma
konsantrasyonlarina ulasilir. Ilacin etkisi flufenazin dekanoat enjeksiyonundan sonra

10



genellikle 24-72 saat i¢inde ortaya ¢ikar ve psikotik semptomlar tizerindeki etkisi 48-96 saat
icinde belirgin hale gelir. Serum yar omrii yaklasik olarak 7—10 giindiir.

Dagilim:
Flufenazin plazma proteinlerine yiiksek oranda (> % 90) baglanir. Fenotiyazinler kan-beyin

bariyerini ve plasentay1 kolayca gecer.

Biyotransformasyon:
Flufenazin yaygin bir sekilde karacigerde ilk gecis ile metabolize olur. Flufenazin idrar ve
feces ile atilir. Metabolitlerin antipsikotik aktivite derecesi heniiz bilinmemektedir.

Eliminasyon:
Flufenazinin “ilk ge¢is” metabolizmasi karacigerde gerceklesir ve hem idrarla hem de fecesle

atilir. Fenotiyazinler diyalizle dolasimdan uzaklastirilamaz. Flufenazinin anne siitiine gegip
gecmedigi bilinmemektedir. Ancak, diger fenotiyazinlerin anne siitine gectikleri
gosterilmistir.

5.3. Klinik 0ncesi giivenlilik verileri
Klinik oncesi veriler insanlar i¢in higbir 6zel tehlike ortaya koymamistir. Sicanlar ve tavsanlar
ile yapilan iireme ¢alismalarinda flufenazin teratojenik degildir.

6. FARMASOTIK OZELLIiKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Benzil alkol

Susam yag1

6.2.  Gegcimsizlikler
Gecerli degildir.

6.3. Raf 6mrii
24 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
15-30°C arasinda oda sicakliklarinda saklayiniz.
Isiktan koruyunuz.

Asirt 1s1dan koruyunuz, dondurmayiniz.

6.5.  Ambalajin niteligi ve icerigi
Kutuda, 1 mI’lik 1_ampul iceren ambalajlarda.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller ‘Tibbi Atiklarin Kontrol Yonetmeligi® ve
‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklariin Kontrolii Yonetmelik’lerine uygun olarak imha edilmelidir.
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