
KISA ÜRÜN BiLGiSİ

t.In;şımJ TıBBi ÜRÜNÜN ADI

BELOC@ ZOK 100 mg kontrollü snlimlı film tnbkt

ı.KALiTATiFVE KANTİTATİF BiLEŞiMi

Etkin madde:

llcr kontrollü salımlı IiIm tnbkııc i 00 mg mctoprolol tmtrata eşdeğer 95 mg metoprolol süksinnt
içerir.

Yardımcı maddcler :

Yardımcı maddeler için bölüm 6. i 'c bnkınız.

3.FARMASÖTiK FORM

Kontrollü salımlı film t,ıbkt

A/mS bnskılı, i Omm çapında, beyaz, yuvııd,\k, çentikli tablet

4. KLiNİK ÖZELLiKLER

4.1 Tcmplilik cndikasyonlar

Hipertansiyon, angina pektoris, sol ventriküler sistolik fonksiyon bozukluğu ile birlikte
görülen stabil semptomatik kronik kalp yatmey.1iği, miyokard enl~\rktiisünün akut Ilızından

sonra ani ölünı riski ve enlhrktüs tekradanma riskinin önlenmesi, öz.ellikle suprawntriküler
taşikardi dahilolmak üzere knlp ritim bozukluklan, ventrikliler ekstrasistol ve atrial
IIlırilasyonda ventriküler IU;l,ln awltı1nıası, çarpıntı ile beraber [(ınksiyonel kalp bozuklukinn
ve migren pnıllaksisinde endikedir.

4.ı I'ozoloji ve uygulaımı şeldi

I'ozolo.ii / uyıı;ıılııma sıldığı ve siiresi :

BELOC ZOK kontrollü salımiı film tabiatıNin günde bir kez. tercihen sabnhlnn alınması

önerilir. Gıdaında bidikte alımı biyoyararlaııınıı etkilemez.
Bradikardiden kaçııını<ık için dozaj bireysel olarak ayarlanmalıdır. Aşağıdaki doz. bilgileri
kılavuz mahiyetindedir:

Hipertansiyon:
Günde 50-100 mg alınır. 100 mg'n cevap vermeyen hast,dardn doz yükscltilebilir ya da
diiiretikler veya dihidropiridin sıniı', kalsiyuın nntagonistleri gibi diğer antilıipertansif

ajanlada kombine edilebilir.

Angina pektnris:
Giind<: i 00-200 mg alınıl'. I'i~er g<:l'eki I'S<:, l<:diıviyc nitratlar ekknelıilir veya doz yükseltilir.
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Stabil semptomatik kalp yetmezliğinde ACF\ inhibitörleri, diüretik ve dijital preparatlarına

ilave tedavi olarak:
Hastalar son 6 hafta içinde akut yetme:dik olmaksızın stabil kronik kalp yetmezliğine ve
esasen son 2 hana içinde değişmemiş bazal tedaviye sahip olmalıdır.

Beta blokerler ik blp yetmezliği tedavisi bazen semptomların geçici ohınık kötüleşnıesine

neden olabilir. Bazı vaknlarda, tedaviye devam etmek ya da dozu az.,ıitn1,lk ve diğer bazı

vakalarda tedavinin kesilmesi gerekebilir. Şiddetli blp yetmezliği (NYHA IV) olan
luıst,ıiarda BI,;LüC ZüK ile tedaviye lxışlanması, sadece blp yetmezliği konusunda uzman
doktorlar taralından gerçekleştirilmdidir (bakınız 4.4).

Stabil kalp yetmez.ligi olan hastalarda doz, ((mksiyonel sınıl'U :
ilk iki hafta için önerilen başlangıç dozu günde 25 mg'dır. İki h,ılhıdıUl sonra, doz günde 50
mg'a yükseltilebilir ve daha sonra hcl' iki haftada bir doz iki katımı çıkarılabilir. Uzun süreli
tedavi için hedef doz günde 200 mg' dır.

Stabil kalp yetmezliği olan hastalarda doz, ((mksiyonel sınıf ILI-IV:
Başlangıç dozu günde (25 mg tabıetin yarısı) 12.5 nıg'dır. Doz hastamn dUı'llmuna göre
ayarlanmalı ve bazı hastalmda kalp yetmezliği semptomları kötükşebileceği için doz
nrtltrılırken hasta yakınen t,ddp edilmelidir. 1-2 hana sonra, doz günde 25 mg'a
yükseltilcbilir. Bu durumda, iki halhı dnhn geçtikten sonm, d07. günde SO mg'a yükseltilebilir.
Ihha yüksek dozu tobe edehikn hastalarda, maksimum doz günde 200 mg'a kadar iki
haftada bir iki knt arttırılabilir.

Hipotansiyon ve/veya bradikardi durumunda, birlikte alımın ilaçların veya IlELOC ZOK
dozunun a7.altılmasl gerekebilir. Başlangıçta gözlenen hipotansiyon mutlaka kronik tedavide
BELOC ZOK dozUlııın tolere edilemediği anlamına gelmez, fakat koşullar stabilize edilene
kadar doz. nrtırılmamalıdır ve bu arada remıl fonksiyonların kontrolünUn arttırılması

gerekebilir.

Kardiyak ,ırilm iler;
Olinde 100-200 mg. Gerekirse, doz yükseltilebilir.

Miyokard enüırktibünden sonra prollaktik tedavi:
Idame dozu olarak, günde 200 mg doz

çarpıntı t:şlik eden I()nksiyonel kalp bozuklukları :
Günde i 00 mg. Ckrddrse, dO/o yükseltilebilir.

Migren prolhksisi :
Günde i 00-200 mg

LJy~ıııaıııa şekli:

Kontrollü sa11l11!1 liln1 tabkller bülünerek ,ılın,ıbilir. '['ablctb çiğnenmernCıi veya
ezilnıenıclidir. '['abkller en ,v. yarıın bardak su ilc birlikte yutulnıalidır.

Üzel pnpiilasynnhırailişkili ck bilgiler;

BUbl'e1, yetmezliği:
i':lirniıwsyon h1/.1 bobrek k,nksiyonlarındHn oııenısiz derecede dkileııir ve bu sebeple bObrek
l(lIlksiyoniHrının boı:ulnıuş oldugu dlirumiarda do/. ayarlumasına gerek yoktur.
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Kımıciğer yetmezliği:

Genellikle kanıdğer sirozu olan hastalara normal kanıdğer rönksiyonuna sahip hastalar ile
aynı dozda BE':LOC lOK verilir. Sadece, çok şidddli k,ıraeiğer rönksiyonu bozukluğu

belirtileri olduğunda (örn: şanl mııeliyatlı hastalar), doz azaltılması dikkate ,ılınmalıdır.

"cdiyııtrik popülıısyon;

Çocuklarda BELOC ZOK ilc tedavi deneyimi sınırlıdır.

Gcriyatril, popiilıısyon :
fkışlmıgıçta mümkün olan en düşük doz kullanılmalıdır.

4,3 Koııtrcııdikıısyoııhır

• Kardiyojenik şok

• Hasta sinus send1'(ltlw
• ikinci v" üçüncii derece AV"blok
• Unstabil, (kkompans" kalp ydmezliği oLın hastalarda (pulmoner ödem, hipop",rfüzyon

v"'ya hipotansiyon), ve bda r"s"I)(i;r agonistleri ik sürekli v"ya aralıklı inotnlpik tedavi
gör"'n hastalarda kontr"ndik"dir.

• Semploınatik bradikardi veya hipotansiyon. Akut ıniyokard enfhrkttisü olduğu

şüphelenilen hastalara, kalp hızı < 45 atını/dk, P~Q <ınıllğı > 0.24 saniye veya sistolik k<ın

basıncı < i 00 mmHg olduğu sürece, mdoprolol v"rilıııernelidir.

• K<ılp yetm"c.liği endik,ısyonları olm<ısı durumunda, sırtüstü yalm pozisyond,ı ı"krarlamın

kan b,ısıncı ölçümü 100 ınmllg'nin altında olan hastalar tedavi b,ışl,ım<ıd<ın önce yenid"n
değerlendid ime iidi r.

• (Jangren tehlikesinin söz konusu olduğu şiddetli periferik vaskükr hastalığı.

• (Jrünün veya diğer beta blokerlerin herhangi bir bileşenine karşı aşırı duyarlılık.

• Tedavi edilnıeyen feokromositoma
• Klinik olarak ilişkili sinib hnıdik<ırdi

4.4 Üzel kulhınım uyal'lIar! ve önlemleri

Bet<ı blokerler ile tedavi edilen h<ıstalara verap<ımil türü kabiyurn antagonistieri intnıvenöz

uygulaması yapılmarnalıdır.

Motoprolol, kesik kesik topallama gibi periferik arı"riyd dol,ışıın bozukluğu seınptoınl,ırını

alevlendirebilir. ileri derecede böbrek yetmezliğiml\:, nıetı.lbolik asidoz ilc birlikte görcden
şiddetli akut ciddi tabloda, dijital prepanıtları ile kombine ("davide dikkatli olurltmılıdır.

l'rinznıental anjina'sı olan hastalarda, koroner damarların alfa re~eptörlor aracılığıyla oluşan

kontraksiyonundan dolayı anjina ataklarının sıklığı v" bUyilklilğü artabilir. Bu sclıeple bu
hastalarda non selektif beta blokerlcr kullanilmamalıdır. Bela i selektif blokerler dikkatli
kullanılmalıdır.

Bronşiyal astım veya diğer kronik obstruktif akciğer hastnllklarında, cş c.arnanlı olarak yeterli
bronkodilmör tedavi ııygıılanrnalldır. Beta 2 stimulanlarının dOZlımm arttırılması gerekebilir.
Metoprolol ile tcdavi sırasında, karbohidrat melabolizma~ının engellennlC~i veya
hipogliseıninin ına~kelcnrne~i ri~ki non selektif bela blok"rlere gör", d,ıkı ,ızdır.

Çok mıdir~n, ön~~den varlıgı kspit edilen orta derecedc AV iletinı bozukluğu ağırlaşabilir

(muhkıııekn i\ V bloğLllw sebep olabiliı').
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Beta blokerler ile tedavi, ananaktik reaksiyon tedavisini zorhıştll'lr. Normal doz.da adrenalin
ted,ıvisi her zaman beklenen tempütik etkiyi dogurmaz. Feokroınositoma hastasına BELDC
ZOK verildiğinde, bir alfa bloker ile tıxbvi önerilnıelidir.

Ağır stabil semptoınatik kalp yetmezliği (NYHA klas IV) hastaları ile yapılmış kontrollü
klinik çalışmalardan dde edilen etkinlik/güvenlilik verileri sınırlıdır. Bu sebeple bu hastahıl'da

blp yetmezliğinin ted,ıvisi, sadece bu aland,ı üzel eğitim ve deneyime sahip doktorlar
t,ırafından başlatılmalıdır (bakınız 4.2).

Akut miyokard enüırktüsü ve stabil olnıayan angina pektoris ile ilişkili senıptomatik blp
yetmezliği olan hastalar, kalp yetmezliği endikasyomınun bulunduğu ç,ılışmalara dahil
edilınemiştir, Bu koşullarla ilişkili (ıkul miyobrd enfarktüsünün tedavisi için
etkinlik/güvenlilik bu sebeple dokumante edilmemiştir. Stabilolmayan, kompanse
edilemeyen blp yetmezliğindekullanımı kontrendikedir (bakınız 4.3).

Beta bIokajın aniden kesilmesi, özellikle yüksek riskli hastalarda, hem kronik kalp
yetmezliğini ağırlaşt1nıbileeeği hem de nıiyokard enliırktüsü ve ani ölüm riskini
aıttırabileceğimkn tehlikelidir. Bu sebeple münıkünse BELOC ZOK tedavisinin kesilmesi en
az iki haftada bir hcl' boısnınakta dozun yarıya indirilmesi ile kadenıeli olarak yapılmalı ve son
doz olamk yarı dozu 25 mg olaeak şekilde azaltılmalıdır. Son doz tedavi kesilmeden en az 4
gün önee alınmalıdır. Eğer semptomlar gözlenirse, daha yavaş bir il,ıç kesme hızı önerilir.

Ameliyat öncesinde anestezi uzmanı, hastanın rll':LOC ZOK aldığımı d,\İr bilgilendirilınelidir.

Ameliyat edilen hastalarda bet,ı bloker tedavisinin kesilmesi önerilıııenıektedir, Metoprololün
kesi lmesi istendiği takdirde, bu mümkünse genel ,\Ilesteziden en az, 48 smıt önee
gerçek leştiri iınel idir.

Y,ışlıların tedavisinde düşük dozda Ixışlanarak dikkatle kulkınılınalıdır.

Beta-bloker tedavisi gören hastalarda anallaktik şok daha ağıı' seyreder.

4.5 Di!:er tıbbi ürünle.' ilc etkileşimler ve diğer etkileşim şeldlled

Kan basıncı üzerinde (ıntihipertansif etkisi olan diğer ilaçlar ve etkikri genellikle aditiftir
olup; dilıidropiridin türevIeri, trisiklik antidepresanlar, barbilliratlar ve fünotiazinler ile
eşzamanlı kullanım sonueu gelişebilecek olan Iıipotansiyonun önlenıııesi için dikkat
edilmelidir.

Metoprolol bir CYP2D6- substratıdır. CYP2D6'yl inhibe eden iluçların, metoprolol plazma
konsantrasyonu üzerinde etkisi olabilir. CYP2D6'yl inhibe eden ilaçlan\ örnckler kinidin,
terbinatin, paroksCıin, iluoksclin, sertralin, sekkoksib, propafenon ve difenhidranıindir. Bu
ilaçlarla tedaviye başlandığında, BELDe ZOK ik tedavi edilen hastakırda BELoe LOK dozu
azaltıImal ıdır.

13FLOC /:Of( ile /cdavlde aşaKulakl kombinasvonhll'dlll1 kcıı;ımimainiır :

llnrhiturik asit türevleri: .Barbitürallar (pentobarbital için (ıraşlırılmış) enzim indüksiyonu ile
metoprolol nıetaholizınasını Iıızlandınr.

4/12



['ropnfenon: Metoprolol ilc techıvi edilen 4 hnstnya propafenon uygulandığındn, metoprolol
pla~ma kons,ıntrnsyonları 2.5 bt ,ırtmış ve iki hastada rnetoprolole ö~gü yan etkiler ort,ıyn

çıkmıştır. Seki~ snğlıklı gönüllüde etkileşim doğrulanmıştır. Bu etkileşim, kinidine ben~.er

şekilde propafcnonun sitokrom 1'450 2D6 yoluyın metoprolol metnbolizmasını inhibe etmesi
ile açıklanabilir. Propalenon aynı ~amanda bet,Heseptör bloke edici özelliklere sahip olduğu

için kombinasyonun uygul,rnmnsı zordur.

Venıpnmil : Vernpnmilin beta reseptör bloke edici ilaçlarla (<Ilenolol, propranolol ve pinelolol)
birliktı: hdlMılması braelikardiyı: v(; kan basıncında düşmı:ye sebep olabilir. Verapamil ve
bda blokl.'rkr+tıAV-ileti ve sinüs düğümü fönksiyonu lizerinde ,lditifinhibiıÖr etkiye sahiptir.

Aşağıda belirtilen fcombina.ı)/on/arda !JELOC' ZOK dozuntm ayar/anma.ı'ı gerekebll/r "

Amiodaron : Bir vaka rnpol'Unda amiodaron ile tı:dnvi edilen hastalmn eş ~ntllnnlı metoprolol
verildiğinde bl:1İrgin sinus bnıdikmdisi gelişebileceği bildirilmiştir. Amiodnronun yarılanma

süresi çok uzun olduğundnn (ortalnma 50 gün) dkikşinı, ilnç kesildiktı:n sonrn etkikşim u~un

müddet devam edebilir.

Antiaritmikler, sınıf [ : Smıf i antinritmiklerin ve bda blokerlerin birliktı: kullanılması, negatif
inotropik etkilerinin aditif olması nedeniyle, sol ventrikül kmksiyon bozukluğu olan hastalarda
ciddi hemodinamik yan etkikrin orlayn çıkmasına ne(kn olur. Bu kombinasyon ayrıca "hasta
sinüs sendromu"nda ve atriyovenıriküler ileti bozukluğunda kullanılmamalıdır. (·:tkileşim

disopiramid ile yapılan çalışma ile bdgekl1miştir.

Steroid oltllnyan antient1amatuvar!antiromalizmal ilaçlar : NSAID-antillojistik ilaçların, beta
blokerlerin ,ırıtihipert,uısif etkilerini azalttığı gösterilmiştir. Çalışma lenıel olarak indotlletasin ile
yapılmıştır. Bu etkileşim muhtemelen sulin(bk ile görülmez. Diklofenak ilc negatif etkileşim

çalışnmsı yapılmıştil'.

Dijital gliko~idler : Beta blokerler ilc birlikte dijital glikozidler, atrioventriküler iletim
süresini artırabilir ve bradikardiyi tetikleyebilir.

DiJenhidrmııin ; Dil,mhidramin, hızlı hidroksilasyon bireyierde CYI' 2D6 aracılığıyla

metoprololün <ıll~ı-lıidroksirnetoprolole dönüşümü kıCı'ensini a~altır (2.5 km). Böylece
metoproloün etkisi artar. Dilbıhidramin diğer ('YI' 2D6 substratlanmn nwınbolizmasll1l inhibe
edebilir.

Diltüızem : Diltia"ı:1TI ve beta blokerlerin birliktı: kullanılınası AV-ikti ve smus düğümü

fönbiyonu ü/,erine aditif inhibitör etki gösterir. Dilti,v,enı ik metoprolol birlikte kullal1lldığında

belirgin bradikardi görlUrnüştür (vaka raporları).

Epindi'in : i O vaka nıponmda, selektif olmayan bela bloker (pindolol vı: propnınolol dahil)
kullanan hastalara ı:pinell'in (adrenalin) verildiğinde ikri derecede hipertansiyon ve bradikardi
olu~tuğu bildirilmiştir. Illı gö~knıler sağlıldı gönüllükrde yapılan çalışmalarla doğrukmrnıŞtlı·.

Aynea epindi'in içeren lokal iuıeste/,iklerin dmııar içinı: uygulanmasının da aynı etkileri
gösterebikeeği bildirilmi~tir. Kardiyoselektil' beta blokı:rlerin kullanımı ilc risk olasılığı dakı

azaltılabilir,

Fı:nilpropanoiaınin : Sağlıklı göni.iııülerdı:

uygulnndığımla diyaslolik kan basıncını

fenilpropanolamin (norcpincl'rin) 50
patolojik değerkrc yükseltelıilir.

mg tck doz
I'l'Opmnolol,
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fcnilpropanobrnin ile yükselen kan basıneını genellikle düşürür. Bununla birlikte, beta blokerlcr
paradoksalolarak yüksek doz tenilpropanolamin alan hastalarda hipertımsil' reaksiyonları

şiddetlendirebilir. Birkaç vaknda sadece I'enilpropanolamin ile tedııvi sırasında hipertansil' hi,kr
tıınıııılanmıştır.

Kinidin : Kinidin, hızlı hidroksilasyon olanlarda (isveç'te 'Y<,90 dan Hızlıı) ile ınetoprololUn

metabolizınasını inhibe ederek plazma düzeyini ve dolııyısıyla beta bloker etkisini belirgin
dereeede arttırıı'. Benzer etkileşim aynı enzimle (sitokrom 1'450 2(6) metabolize olan diğer beta
blokerlerle de görülebilir.

Klonidin : Klonidinin ımi kesilmesine bağlı hipeıtansil' reaksiyon, beta blokerlerle birlikte
kullanıldığında şiddetlenebilir. Klonidin ile birlikte tedaviye son verilirken, beta-bloker
tedavisine klonidinden günler önce son verilmelidir.

Rifampisin : RiÜlmpisin metoprololün metabolizımısını hızlandırarak pim'.l11a düzeyini düşürür.

Metoprolol ilc birlikte, diğer beta-bloker ilaçları (gö,. dııınlaları gibi) ya da MAO inhibitörü
kullanan hastalar yakından izlenmelidir. İnhalasyon aıwsteziklcri, beta-bloker tedııvis; gören
hııstal,lrCb kardiyodepresan etkiyi güçlendirebilir. Beta-bloker alan hast,ılard", oml
antidiyabetiklerin dozlarının ayarlanması gerekebilir. Eşzamanlı olarak simetidin vey,!
hidralazin ııygubndığında metaproloIlin plazma konsantrasyonu artabilir.

Ö",c1 popülıısyonlıtrll ilişkin ck bilgiler
Pcdiyatrik popülasyon ;
MetoproloIlin pediyatrik kullanımını tavsiye etmek için yeterli çalışma yapılmamıştır.

4.6 Gcbclil, vc laktasyon

Gcnel tııvsiye

Gebelik kategorisi Cdir.

Çocuk doğurma potaıısiycli bululllın kadmlarlDoğumkontrolü (Koııtrııscpsiyon)

Hayvanlar üzerinde yapılan çalışma"ır, gebelik Ive-veynj embriyonallktal gelişim lve-veyal
doğum Ive-veyal doğum sonrası gelişim ü,erindeki etkiler bakırnından yetersizdir (bh. kısım

5.3). İnsanlara yönelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gcbclik dilncmi
Metoprolol kullanıını gerekli olmadıkça gebelik döneminde kuıı,!nılınarnalıdır. Beta reseplör
blokerleri letus ve yeni doğıında bradikardi gibi y,lI1 etkilere yol açabilir. Gebeliğin son üç
"yında ve doğum esnasında kull"nılırken bu konu gö,. önünde bulundurnlnıalıdı!'.

Planlı doğumdmı 48-72 sıı,ll önce tedavi kademeli olarak kesilmelidir. ı':ger bu mümkün değilse,

yeni doğan doğumdan sonra 48-72 sııat süresince beta blokııj belirtileri ve semptomları (örneğin

kalp ve nkeiğer konıplikasyonları) yönünden izlenınelidir.

LlIl,tlısyon dilnemi
Mdoprolol en17irıne dönemi iyinde zorunlu olrnııdıkça kullanılımunalıdıı·. Bebeğin anne sütü
ilc aldığı metoprolol ınikt,ırı, "nne ınetoprololü norınal tcröpatik d07.lard" kullandığı süıcce,

bet,ı-blobj dki açısından ihaml ıxlikbilir dl.i7.eyckdir. Fakat enıziıirken bebekler bd,ı biokiii
belirtileıi a\,ısımlan i,knınelidir.
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Orcme yeteneğilFertilite

Hayvan çalışmaları, intrauterin ölüm, gelişıne geriliği ve erken doğumla ilişkili bir durum
olan azalmış plasental kan perfüZyonunu gösterıniştir, İnsanlardaki çalışmalarda düşük doğum

tartısı bildirilmiştir. Ancak, son dönemdeki analizler Il-blokerlerle gelişen negatif etki
kavramını sorgulamaktadırlar. Metoprolol, tüm diğer fl-blokerlerde olduğu gibi, yeni doğan

ve emzinne dönernindeki bebekler üzerinde özellikle bradibrdi ve hiperglisemi olmak ü'.ere
yan etkilere neden olabilmektedir.

4.7 Araç ve makine kııllaııınıı üzerinde etkiler

BF·:F,oC ZOK tedavisi sırasında sersemlik ve halsi,.lik görulebileeeğinden anıç ve makine
kullanırken bu durum göz önünde tuluIıııalıdır.

4.8 İstenmeyen etldlcı'

Yan etkiler genellikle dozıı bağlıdır ve hastaların yaklaşık %lO'unda gözlenir.
Çok yaygın (21/10); yaygın (;::11100 ila <1/10); yaygın olmayıltı (21/\.000 ila <1/100); seyrek
(;::1/10.000 ila <1/\.0(0); çok seyrek «1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Kan ve lenfatik sistem hnstnlıldnrı

Seyrek : Trombositopeni

I>sikiyatrik lu\stahkhıı'

Yaygın olmayan : Depresyon, konsantrasyon bozuklukları, samnolıl\ıs veya uykusuzluk,
kabus görme
Seyrek : Sinirlilik, anksiyete, iktidarsızlık/sehUel bozukluk
Çok seyrek : Amne,.i/lıııl'ı1.,l zayınığı, konfüzyon, halUsinasyon

Sinir sistemi hnstnlıkhırı

Yııygın: Bıış ağrısı, sersemlik, baş dönmesi
Yaygın olmııyan : Uyku bozuklrıkları, parestezi
Seyrek : Kabus görme, depresyon, Iıafıza gUçıuğü. konfUzyon, sinirlilik, anksiyete,
halUsinıısyon

Bilinmiyol' : Konsııntrasyon bozukluğu

GUz hııstııhkhın

Seyrek : Görnıe bozuklukları, gözlerde kuruluk ve/veyn kıznrıklık

Bilinmiyol' : Konjoktivil benzeri semptomlar

Kıılıık ve iç 1",lıık hastahklnn
Seyrek : Kulıık çınl<ımnsı

Kardiyıık luıstahklan

Yaygın: B",ıdikıırdi, pııipiııısyon

Yaygın olmaynn : Knlp yetmezliği belirtilerinde geçici ağırln~nı(ı, akut miyokard enliırktüslü

h<ısl,ıi<ııd<ı "'ırdiyojenik şok *, göğUs <ığrısı, birind derece kalp bloğu

SeYl'ek: AV-ileti '.aınaııındrı UF.ııııla, kalp aritmileri
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Vasldilcr hastahklar
Yaygın: Ekstremitderde soğuma

Seyrek : Ödem, senkop
Bilinmiyol' : Vasküler bo/.ukluğu olan hastalarda gangren

Sohınuın, gii~ils ve mediasHllal hııstııhklıır

Yaygın olmayan; Nefes darlığı, bronşiyal astımı veya ,ıstmatik problemleri olan hastalarda
bronkospa/.lıı

Bilinmiyol' : Rinit

Gastrointestinalhııstııhldıır

Yaygın: Kann ağnsı, bubntı, kusma, diyare ve kııbızlık

Seyrek : Tat alma bo/.ulduklan
Bilinmiyor : Ağız kuruluğu

Hcpato!ıiliyer hastııhkllIr

Seyrek : Transamina/.lanb artış

Bilinmiyor: Hepatit

Deri ve derialtı doku hastııhklıln

Seyrek : Deride aşın duyarlılık reaksiyonlan, psoriasisde ağırlaşma, fötosensitivite
reahiyonlan, aşırı terleme, saç dökülmesi

Üreme sistemi ve meme hastahldım

Seyrek : Geri dönüşümlü libido bo/.ukluklan

Kı.s iskelct ve bıı* doku hastalıldım

Bilinmiyol' : Artnılji, kas krampları

Genel bozukluklıır ve uygulıııııa !ıiilgesiııc ilişkin hastalıldar

Yaygın: Yorgunluk
Yaygın olmaymı : Kilo artışı

*l'laeebo'yıı kıyıısla görülme sıldığındaki 'X. O.4'lük artışın olduğ" ,ık"t miyokard enfarktlisü
ol,lIl 46000 11(lstanın katıldığı bir çalışmada; metoprolol grubunda kardiyojenik şok "n görülıne

sıklığı % 2.3 iken, düşük şok riski indeksine sahip alt greıp hastalardııki plaeebo grubundıı %
1.9'dur. Şok risk indeksi; yaş, cinsiyet, gecikme, Killip sını!'ı, kan basıncı, kalp hm, L':CO
abnonnalitesi ve hipertansiyon öyküsünden bynaklanıın hcl' hast,ıdaki m"tlak şok riskine
dayanmıştır. Düşük şok !'İsk indeksine sahip h"sta grubu, metoprololün "kut miyobrd
enhrktüsünde kullanılm"sının önerildiği hastalara karşılık gelnıektedir.

4.9 Doz aşıını ve tedavisi

Do/. aşımı: Bil' yetişkinde 7.5 g letal toksibsyona neden olmuştur. 5 yaşında bil' çocukta 100 mg,
gastrik lavajdan sonra hiçbir semptom göstennemiştir.Bir yetişkinde lA g, ı 2 yaşında bil'
çocukta 450 mg orta derecede toksisiteye neden olmuştur. Bil' yetişkinde 2.5 g ciddi toksisiteye,
7.5 g ise çok ciddi toksisiteye nedeıı olıııuştur.

DO/. ıışıını belirtileri: En (lneınlisi kardiyovasküler senıptOlnlardır, I·iıkaı bilzen özdlikle ço~uk ve
genç yetişkinlerıle m~rk~/.i si Ilir sist~ıni semptomları \.~ S()luııı.ıın dqJrcsyıılıu (ln plamı çıkabilir.



Bradikardi, AV-blok (-lll, Q'T'-uY.amasl (istisnai durutl11ar), asistol, kan basıncının düşmesi,

yetersiY. periferik dolaşım, kalp yetme:diği, kardiyojenik şok, solunlını c!epr<;syonu, apn<;
görülebilir.

Diğer belirtiler: Yorgunluk, konfUzyon, bilinç kaybı, titreme, kas krampı, terleme artışı,

parestezi, bronkospazm, bulantı, kusma, tl1uhtemel<;n özolhgus spazmı, hipogliserni (özellikle
çoeuklardıı) veya hiperglisemi, hip<;rkalemi, böbreklere etki ve geçici miyastenik s<;ndronı

görülebilir. Beraberinde alkol, antihip<;rtansil; kinidin veyıı barbituratların alınması hastıının

durumunu köıÜleştirebilir. Doz aşımının ilk belirtileri ilaç alımından 20 dakika ila 2 saat şonra

görü Imekkdir.

Tedavi: Gerekirs<; aktif kömür ilc kusturma ya dıı mide lavaj i uygu1<ınmalıdır. Gastrik lavılidan

önce vagal stimülasyon riskine karşı atropin (intnıvenöz yoldan; yetişkinlere 0.25-0.50 mg,
çocuklara 10-20 meglkg) vedlrnelidir. Duruma göre entübasyon v<; suni solunum uygulanır.

Yeterli sıvı desteği, glukoz inllizyonu, EeG ile izleme yapılmalıdır, inlnıv<;nö7. yoklan 1,0-- 2.0
mg atropin (vagal stimülasyonll önlemek için) verilir, gerekirse tekrarlanabilir.

Miyokardiyal depresyonda; dobutamin veya dopamin inltizyonu yç 10-20 ml" 9 mg/mL.
kalsiyum glubiyonat verilir. Intravenö,. yoklan bir dakikad,ın daha uzun süred<; 50-150 mcg/kg
glukııgon verilir, daha sonra infü"yon şeklinde uygulamıbiiiI', Amrinon da verilebilir. Bazı

dunımlarda epinclhn (adrenalin) eklemnesinin de yanırlı olduğu görülmüştür. QRS
kompleksinde genişleme ve aritmi.bd<; sodyum (klorür v<;y,ı bikarbonat şeklinde) infiizyonu
uygulanır, hıeemaker gerekli olabilir. Kalp dunnası halinde uzun süre resusitasyon gerekli
olabilir. Bronkospazm,1 görüldüğünde, terbutalin (enjeksiyon veya inhalasyon şeklinde)

v<;rikbilir. S<;mptonwtik tedavi uygulamr.

5. FARMAKOLOJiK ÖZKLLiKLKR

5.1 Fanııııkodiıııımik lizellikler

Farmakokrapötik grup: S0lekti f beta-reseptör blokeri
ATe kodu: e07A 1302

Metoprolol, J.lı-selektif beta-blok<;rdir, kalpteki beta, r<;s<;pWrierini, periferik damarlar ve
bronşlardaki bda, reseptörlerini bloke dm<;k için gcreken dozlardan daha dllşük dozlarda
bloke eder. BELOe /OK 'un selcktivitesi doza bağlıdır, ançak pik phı7.rnıı

konsantnısyonlanna, tabletkrc gör<; duha düşük dozlarla ulaşıldıgından ZOK dozaj l<ınnu ik
daha yllbd< Il, selektivitçsi sağlanır.

Metoproloııın beta stimuk <;diçi etkisi yoktur ve m<;mbmn stimulc edici dkisi çok düşüktür.

Bela rcseptiır blokerlerin n<;gatif inotropik ve kronotropik dkileri vardır. Metoprolol kdavisİ,

!'iziksd v<; m<;ntal slr<;s sırasında salgılanan bıckolaminkrin dkisiyle ortaya çıkan kalp hızı.

kalp debisi ve kan basınçı artışını azaltır. Adrenal be,.lerden adrenalin sulgısının yükselmesi
ilc birlikte görülen stres durumlanildu, rnetoprolol nornıal IIzyolojik vaskükr dilatasyoııu

engellem<;z.
Metoprolol. t<;rapölik dO/.larda, bronş kaslan lV.<;rinde, s0lektif olmayan beta blokcrıere göre
daha ,v. kontraksiyomı neden olur. Metoprololi:ııı bu ii/.elliği, bron~iyal astnn ya da iierlenıiş

obstrııktif akciğer hastalığı olunlarda J.\ı-agonistleri ik birlikte tedavi olanağı sağlar.

Metoproloi. inslllin salgılanın,ısın, ve karbonhidrat nı<;ıabolizınasını, s<;kkti I· olrnayan bdu
bl"kviere göre daha az etkikı', bu n<;(\<;rılerle diabetes mellitus hastalarında da kullanilabilir.
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Metoprolol, selektif oll11nynn beta blokcdcrc görc hipogliscmidcki taşikardi gibi,
brdiyovasküler yanıtları daha a" etkiler ve kan şekerinin norımd düzeye dönmesi daha
Im'. i ıdır.

BULOC lOK, hipertansiyonlu hastalarda, henı nyakta hem de yntnr durumda ve egzersi"
sırasında kan bnsıncını 24 snatten daha uzun süre belirgin ol,ırak düşürür. Metoprolol
tedavisinin başlıll1gıeında periferik direnç artışı görülebilir. Ancak u"un süreli tedaviele, kan
basıncının düşmesi, periferik direncin azalmasına ve kalp debisinin değişmemcsine bağlı

olabilir. Orta/ağır hipertansiyonu olan erkek hastalarda metoprolol ölüm I'iskini nzaltı!'.

E1ektrolit dengesi"liğine neden olmaz.

Kronik kalp yetmezliğindeki etkileri : Ujeksiyon thıksiyonu azııimış (sOAO) ve kalp
yetmezliği (NYIIA ll-IV) olan 3991 hasta üzerinde ynpılan MERIT-Kalp Yetmezliği

(\ıltşmasında, BULOC lOK'un ynşama şansını arttırdığı ve hastaneye yatırılma sayısında

azall11n sağladığı bildirilmiştir. Uzun süreli tedavide semptomlardn genel bir iyileşme

görülmüştür. (NYHA i,ınksiyonel sını!'ı ve Genel Tedavi Değerlendirme Puanı).

Ayrıea BELOC ZOK tedavisinin ejeksiyon [hıksiyonunu aıttırdığı ve sol ventrikül sistol sonu
ve diyastol sonu h,ıeimierini azalttığı gösterilmiştir.

MCloprolol ilc taşiaritmilerde sempatolitik aktivitenin artışına bağlı etkiler bloke edilerek
pacemaker hücrelerde otomatizasyonun aznlması ve ayrıen supraventriküler ileti zammıının

uZ.(unası ilc kalp hızının düşmesi sağlanır. Metoprolol, miyobrd enfarktüsünün tekrarlama
riskini ve özeııikle miyokard ent~ıktlisünden sonraki nni ölüm riskini nznltır.

5.2 FariLi IIkoldnetil, (izeilikler

Genel özelliider
Emilim:
BELOe lOK'un biyoynrarlanımı %30-40'dır. Plazma yanınnma ömrü 3-5 saattir. 01'(11
I.lygulnına sonrası emilim tammnlanır ve madde tUrn gastroint~stinal kanal boyunca ve
kolonda ,ıb~orbç oiur.

[)ağıLır.ı:ı. .. :.
BI~tOC 10K kontrollU salımiı iilın tabletler, hcl' biri nyn bir depo ünite olan motoprolol
süksilıHt mikrokapsüllonmiş çekirddderden oluşmuştur. llcr çckirdek, ilacın salım hızını

kontrol eden polimcrik bir nıcmbran ile kaplanrnıştır. Oral yoklan alınmı tablet, sıvı ile t~mas

ettiği gnstrointestinal kanalın g~niş yüzeyinden hızl,ı dagılarak yHyılır. Metoprololün salım

hm çevrodeki sıvının pH'slndan etkilenmez ve yaklaşık 20 saat boyunçn aralıksız devam
eder. Dozaj I(mıııı 24 saat boyunca dlVgLin bir plazma kommıtnısyonu ve etki süresi sağlar.

BiYıl traD.,~Ü)ı:!ılllŞy(ln:

Metoprolol bıraçiğerde temelde CYP2D6 enzimi ile metabolize olur. Oç tcıııd rnotaboliti
vardır, ancak bunlardan hiçbirinin klinik açıd,ın anlamlı bir bcta blokcl' otkisi yoktur.

L:Ii)]).İJJs),TIon :
MetoprololUn yaklaşık '1.,)' i dcğişmeıniş oi,ınık idrmla, gçri kalanı ise mdabolit!eri şeklinde

atılır.
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5.3 Klinik öncesi giivenlilik verileri

Metopnılol klinik açıdan çok geniş kapsamli lcst cdilmiştir. ilgili bilgiler Kısa Ürün Bilgisinin
diğcr bölümlcrindc mcveuttur.

6. FARMASÖTiK ÖZELLiKLım

(ı.l Yardımcı ıııııddclel'iıı listesi

Eıi Iselüloz
Ilidrobipropil selüloz
i liprornclloz
Mikrokristalize selüloz
Panılin

Makrogol
Anhidr non-kolloidal silikon dioksit
Sodyum stcaril ılımarat

Tilanyum diobit (I, 171)

6.2 Geçimsizlilder

Mcvcut dcğildir.

6.3 R:ır limrü

36 ay

6,4 Snldnmnya ylineli" özel tedbirler

25 "C'nin all1l1daki oda sıcaklığında saklımrnalıdır.

6.5 Ambnln.iın niteliği ve içeriği

Kuıuda AI/PVC/PVDC Blisıcrde 20 tablet

(,.6 '('ıbbi ürüııden arta ({ninn ıııııddclerin imhası ve diğer liı.c1linlelııler

Kullanılmanıış olan ürUnler ya da alık maıeryaller " 'fıbbi atıkların kontrolü yönelıneliğ;" ve
"Ambalaj ve Ambalııj Atıklarının Konlroll\ Yönetmelikleri"nc uygun olarak imha edilmclidir.

7. RUHSAl' SAHiBi

AstraZeneca İlaç San. ve ·fie.LıcL.Şti.

Büyükdere CacL' Yapı Kredi Plaza B Blok Kaı4 Levent İstanbul

Tel: (O 212) 2831550
I"ab: (O 212) 281 23 70

S.RUllSAT NUMARASı

120/45

i iii?



9. iLK RUHSAl' TARİHİ/RUHSAl' YENİLEMI': TARİı-ıİ

ilk ruhsat tarihi: 02. ı 0.2006

LO. KÜWÜN YENiLENME TARif-ıi

SağlikBakanlığı on<ıy tarihi: ..1../ ...
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