Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/127/venoruton-fort-500-mg-30-tablet
ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/CO5CA54

KISA URUN BILGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

VENORUTON FORTE 500 mg tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIiM

Etkin madde:
Her bir tablet 500 mg okserutin icerir.

Yardimci maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Tablet

Oral uygulama i¢in yesilimsi-sari, benekli, yuvarlak bikonveks tabletler

4. KLINIiK OZELLIiKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar
VENORUTON FORTE asagidaki durumlarda endikedir:

e Kronik venoz yetmezlige eslik eden 6dem ve semptomlarin (agrili, yorgun, sis, agir

bacaklar, kramplar, parestezi gibi) hafifletilmesinde
e Postflebitik sendrom, beslenme bozukluklari, varikoz dermatitler ve varikoz iilserlerde
e Skleroterapi ve varis egzersizinde yardimei ilag olarak
® Hemoroid semptomlar1 (agr1, eksudasyon, kasint1 ve kanama) ve komplikasyonlarinda

e Gebeligin 4. ayindan itibaren olmak iizere, gebelik sirasinda goriilebilen vendz yetmezlik

ve hemoroidlerde

e Diyabete, hipertansiyona ve ateroskleroza eslik eden retinopatilerde yardimci tedavi

olarak ve amaurosis fugax ataklarinin 6nlenmesinde kullanilir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/Uygulama sikhig1 ve siiresi:

Kronik venoz yetmezlik ve komplikasyonlarinda:

Yemeklerle birlikte giinde 2 defa 1 VENORUTON FORTE tablettir.
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Semptomlar genellikle 2 hafta icerisinde diizelir. Bu doza, belirtiler ve 6dem tamamen
kayboluncaya kadar devam edilmesi Onerilir. Daha sonra tedaviye ara verilebilir. Saglanmis olan

diizelme, tedavi durdurulduktan sonra en az 4 hafta devam eder.
Semptomlar tekrarlayacak olursa, yukarida belirtilen dozlar yeniden uygulanir.

Retinal damar hastaliklarr:

En iyi sonuglar, giinde 1-2 g’a kadar yiikselebilen, yemeklerle birlikte giinde 2 defa 1 veya 2
tablet VENORUTON FORTE’a esdeger dozlarla alinmistir.

Uygulama sekli

VENORUTON FORTE yemeklerle birlikte, yeterli miktarda su ile alinir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Bobrek/Karaciger yetmezligi

Bobrek veya karaciger yetmezligi olan hastalarda yapilan 6zel tolerabilite calismalarinda 6nemli

bir intolerans bulgusuna rastlanmamuistir.

VENORUTON FORTE’un kalp, bobrek ve karaciger hastaliklara bagli olarak, alt kol ve
bacaklarinda 6dem olan hastalarda etkinligi kanitlanmadigindan bu hastalarda kullanilmamalidir.
Pediyatrik popiilasyon

VENORUTON FORTE’un ¢ocuklarda kullanim1 arastirilmamaistir.

Geriyatrik popiilasyon

Yaghlarda yapilan 6zel tolerabilite calismalarinda ©Onemli bir intolerans bulgusuna

rastlanmamustir.

4.3 Kontrendikasyonlar
VENORUTON FORTE, okserutine, diger rutozitlere veya icerdigi yardimci maddelerden

herhangi birine kars1 asir1 duyarliligi oldugu bilinen kisilerde kontrendikedir. Ayrica hamileligin

ilk ii¢c ayinda kullanilmamalidir.

4.4 Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Bobrek veya karaciger yetmezligi olan hastalarda veya yashlarda yapilan Ozel tolerabilite

caligsmalarinda, onemli bir intolerans bulgusuna rastlanmamustir.

VENORUTON FORTE’un kalp, bobrek ve karaciger hastaliklarina bagl olarak, alt kol ve
bacaklarinda 6dem olan hastalarda etkinligi kanitlanmamistir. Bu nedenle, bu hastalarda
VENORUTON FORTE kullanilmas1 6nerilmez.

4.5 Diger t1ibbi triinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Bugiine kadar herhangi bir ila¢ etkilesimi kaydedilmemistir.
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Okserutinin varfarin grubu antikoagiilanlarla etkilesmedigi gosterilmistir.

Okserutin, rutin ve kersetin tiirevidir (eser miktarlarda). Kersetinin insanda hepatik CYP3A’y1 ve
sulfotransferazi in vivo degil ancak in vitro inhibe ettigi gosterilmistir. Rutinin karaciger
enzimleri iizerine herhangi bir inhibitor etkisi gosterilmemistir. Buna dayanilarak okserutinin
farmakolojik olarak diger aktif maddelerin metabolizmas1 {izerine engelleyici ya da inhibe edici

etkileri olmayacag kabul edilmektedir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel Tavsiye
Gebelik Kategorisi: B

Cocuk Dogurma Potansiyeli Bulunan Kadinlar/Dogum Kontrolii (Kontrasepsiyon)

22 farkli klinik ¢alismada toplam 1431 gebe kadin okserutin ile tedavi edilmistir. Calismalarin
cogunlugunda giinlitkk doz 600-1500 mg olmakla birlikte, 300 — 3000 mg araliginda olmustur.
Calismalarin ¢ogunlugunda tedavi siiresi 2—4 hafta olup, iki calismada bes ve alti aya kadar
devam etmistir. Bu calismalarda okserutin alimina bagli herhangi bir fetal anormallige
rastlanmamustir.

Gebelik Donemi

VENORUTON FORTE gebe kadinlara verilirken tedbirli olunmalidir. Genel giivenlilik 6nerileri
dogrultusunda okserutin, gebeligin ilk 3 ay1 siiresince kullanilmamalidir.

Laktasyon Donemi

Okserutinin insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Hayvanlar iizerinde yapilan
caligmalar okserutinin eser miktarlarda siitle atildigini gostermistir.

Ureme Yetenegi (Fertilite)

VENORUTON FORTE’un iireme yetenegi iizerine herhangi bir etkisi yoktur (bkz; bolim 5.3

Klinik oncesi giivenlilik verileri).

4.7 Arac ve makine kullamimm iizerindeki etkiler

Arag¢ ve makine kullanimi iizerinde bilinen herhangi bir etkisi bulunmamaktadir.
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4.8 istenmeyen etkiler
Istenmeyen etkilerin siklik siralamasi asagidaki gibidir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Bagisiklik sistemi hastaliklari
Cok seyrek: Anaflaktik sok, anaflaktoid reaksiyonlar, asir1 duyarlilik reaksiyonlart

Sinir sistemi hastaliklar1

Cok seyrek: Sersemlik, bag agrisi

Vaskiiler hastaliklar

Cok seyrek: Yiizde ve boyunda kizarma

Gastrointestinal hastaliklar:

Seyrek: Gastrointestinal bozukluklar, flatulans, diyare, karin agrisi, mide rahatsizliklari, dispepsi

Deri ve deri alt1 doku hastaliklari

Seyrek: Dokiintii, kasinti, iirtiker

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastahklar

Cok seyrek: Yorgunluk

4.9 Doz asim ve tedavisi

Asir1 dozda kullanimina dair higbir olgu bildirilmemistir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1 Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapétik grup: Sistemik vazoprotektifler (bioflavonoid)

ATC kodu: COSCA54
Etki mekanizmasi:

Okserutinin farmakodinamik etkileri farkli in vitro ve in vivo calismalar ile gosterilmistir.
Okserutinin hiicre seviyesinde, vaskiiler duvari, aktive olmus kan hiicrelerinin oksidatif

saldirisindan koruma yetenegi ve kapiller endoteli ve veniillere olan afinitesi gosterilmistir.

Saglikli goniilliller veya kronik vendz yetmezlik hastalari ile yapilan ¢alismalarda okserutinin
asagidaki farmakodinamik etkileri gozlenmistir:
e Kapiler permeabilitede azalma

e Veno-arteryel refleksin restorasyonu
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® Venoz geri dolum zamaninda artig
e Transkutan6z oksijen geriliminde artis.

Tiim bu etkiler okserutinin mikrovaskiiler endotel iizerindeki, édemin azalmasi ile sonuglanan

primer etkisi ile uyumludur.

5.2 Farmakokinetik 6zellikler

Okserutinin standart bilesimi, hidroksietil substituentleri agisindan farklilik gosteren mono-
okserutin, di- okserutin, tri- okserutin ve tetra- okserutin’den olusur.

Emilim

"C ile isaretli okserutinin, oral yoldan verildikten sonra, pik plazma seviyelerine yaklasik 2-9
saat sonra ulagilir. Plazma seviyeleri 40 saate kadar kademeli bir hizla diiser, daha sonra diisiis
cok yavastir. Bu gozlem ve i.v. uygulama sonrasi elde edilen sonuglar okserutinin dokulara
(6zellikle damar endotelyumuna) dagildigim gostermektedir. Buradan kademeli olarak ve

yavasca tekrar sirkiilasyona geger.

Dagilim
Plazma proteinlerine baglanma oran1 % 27-29’dur.

Hayvan deneylerinde okserutinin kan-beyin engelini gecmedigi gosterilmistir. Oral veya i.v.
dozlan takiben plasentadan gec¢isi mimimumdur; sadece sicanlar ve fare fetuslarinda belli

belirsiz miktarlarda bulunmustur. Benzer sekilde sadece emziren sicanlarin siitiinde gozlenmistir.

Biyotransformasyon

Okserutinin, oral uygulama sonrasinda ana metabolizasyon yolu hepatik O-glukuronidasyondur.
Okserutinin eliminasyonunun safra yolagi ve glukuronat metabolitleri insanlarda saptanmistir.
'C ile isaretli okserutin ile laboratuar hayvanlarinda yapilan ¢alismalarda, O-glukuronidasyona

ek olarak okserutinin glikozit bagi ayrilmis ve mono-okserutinin merkez halkasi boliinmiistiir.

Eliminasyon
Okserutin ve metabolitleri safra ve bobrek yoluyla atilir. Bobrek yoluyla atilim 48 saat i¢inde

tamamlanir. Okserutinin ana bileseni olan tri-okserutinin ortalama terminal yar1 omrii 13,5-25,7

saat araliginda, ortalama 18.3 saattir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Okserutin, giivenlilik farmakolojisi, tek-doz toksisitesi, tekrarlayan-doz toksisitesi, genotoksisite,
onkojenik potansiyel, iireme toksisitesi ve lokal tolerans agilarindan arastirilmistir. Klinik 6ncesi
veriler, klinik acidan belirgin toksik o6zelligi olmadigini, iyi tolere edildigini, ¢ok diisiikk bir
toksikolojik riski ve insanlar i¢in 6zel tehlike olugturmadigini ortaya koymustur.

Tek doz toksisitesi

Cesitli hayvan modellerinde yapilmis akut toksisite testlerinde okserutin fazlasiyla yiiksek

dozlarda bile iyi tolere edilmistir.
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Oral uygulama sonrasinda LDs tayin edilememistir (> 5000 mg/kg). 5000 mg/kg dozlarda bile

toksisite bulgusu gozlenmemistir.

Farelerde ve sicanlarda 1000 mg/kg’in oldukg¢a iizerindeki intravendz uygulamalar iyi tolere
edilmistir. Yalnizca sicanlarda toksisite bulgular1 gézlenmistir. Bu bulgular aktivitede azalma,

ataksi ve dispne gibi hafif ve spesifik olmayan belirtileri icermektedir.
5000 mg/kg dozda intravendz uygulama képeklerde benzer sonuglara neden olmustur.

Tekrarlayan doz toksisitesi

Sicanlarda 90 giinliik ve kopeklerde 30-90 giinliik subakut toksisite ¢alismalarinda okserutine
bagli spesifik toksik bulgu ve belirtiler gézlenmemistir. Spesifik organotoksik o6zelliklere ait

belirti bulunmamustir.

Fareler ve sicanlarda 52 haftalik kronik toksisite calismalart yiiriitiilmiistiir. Farelerde 5000
mg/kg/giin dozlarda okserutine bagl herhangi bir patolojik degisiklik bulunmamistir. Siganlarda
2700 mg/kg/giin dozda kronik uygulama, yiiksek dozun sonuglar1 oldugu diisiiniilen, besin
aliminda azalma, kilo aliminda azalma ve 900 mg/kg’in iizerindeki dozlarda hematokrit ve
hemoglobin degerlerinde hafif diisiisler gibi hafif, spesifik olmayan toksisite bulgular ile
sonuclanmistir. En yiiksek doz seviyesinde bile net bir sistemik toksisite kaniti olmamustir.

Organotoksik etki gbzlenmemistir.

Ureme toksisitesi

Yakin zamanda elde edilen veriler, siganlar ve farelerde yapilan ICH-uyumlu iireme toksisitesi
caligmalari, okserutinin, fertilite, embriyonik ve fetal gelisim veya dogum Oncesi/sonrasi

etkilerinin olmadigin1 gostermistir.

Okserutin ile tedavi edilen sicanlarin yavrularinda tireme performansi veya davranist ile ilgili bir

etki goriilmemistir.

Mutajenik potansivyel

Okserutinin mutajenik potansiyeli in vitro testlerle incelenmistir: Ames testi, spesifik Locus
Mutasyon testi, Kromozom Sapkinlik testi, hiicre doniisiim testi ve in vivo test (Mikrocekirdek
testi)

Okserutinin mutajenik ya da hiicre doniistiiriicii 6zellikleri olduguna dair herhangi bir bulgu

yoktur.

Onkojenik/karsinojenik potansiyel

Okserutinin onkojenik/karsinojenik potansiyeli tizerinde diizenli ¢alismalar yiiriitiilmemistir.

Genotoksik potansiyel iizerine caligmalar okserutinin mutajenik ve hiicre-transforme edici
etkisinin olmadigim1 gostermistir. Ayrica kemirgenlerde 52 haftalik kronik tedavi ¢alismalarinda

hiperplastik, displastik, dejeneratif veya neoplastik etki gozlenmemistir.

Lokal toksisite
Yaban domuzlarinda yapilan maksimizasyon testinin sonuglarina goére okserutin hassaslastirict

veya irite edici etkiler gostermemistir.
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6. FARMASOTIK OZELLIiKLER
6.1 Yardimci maddelerin listesi

Makrogol 6000

Magnezyum stearat

6.2 Gecimsizlikler

Bilinen herhangi bir ge¢cimsizligi bulunmamaktadir.

6.3 Raf omrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
Rutubetten korunmalidir. 25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklanmalidir.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

PVC/PE/PVDC blister ambalajlarda 30 ve 60 adetlik kutularda

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

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y6netmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Novartis Uriinleri

34912 Kurtkdy-Istanbul
Tel :+90 216560 10 00
Faks : 490 216 482 64 06

8. RUHSAT NUMARASI
10.07.2002-200/38

9, iLK RUHSAT TARiIHi/RUHSAT YENILEME TARiHi
[k ruhsat tarihi: 10. 07. 2002

Son ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’OUN YENILENME TARIiHi
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