KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBiIi URUNUN ADI
BETABLOK SR 200 mg film tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIMI
Etkin madde:

Her bir tablet 200 mg metoprolol tartarat icerir.
Yardimci maddeler:

Laktoz monohidrat........c.cuo...... 3,60 mg

Yardimci maddeler icin bélim 6.1'e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Kontrolli salimli tablet
Beyaz renkli, bikonveks, oval, iki yuzi ¢entikli, film kaph tablet

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapo6tik endikasyonlar

Hipertansiyon

Angina pektoris

Supraventrikiler tasikardi dahil olmak tzere kalp ritim bozukluklari

Miyokard enfarktisinin akut déneminden sonra ani 6lim riski ve miyokard enfarktislerinin
tekrarlanma riskinin dnlenmesi

Ventrikiler ekstra-sistol ve atriyal fibrilasyonda ventrikiler hizin azaltilmasi

Palpitasyonlu fonksiyonel kalp hastaliklari

Migren profilaksisi

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikligi ve siiresi

Bradikardinin olusmamasi icin dozaj hastanin durumuna goére ayarlanmalidir. Tabletler ag
kamina alinmalidir. Yemeklerle beraber alinmasi durumunda metoprololiin biyoyararlanimi %
40 oraninda artar.

Hipertansiyon:

Gunlik doz 100-200 mg (1/2-1 tablet) olarak veya BETABLOK SR 200 mg'lik tek doz halinde
uygulanabilir. Tablet giinde tek doz olarak alinacak ise, sabah alinmalidir. Eger glinde 200 mg
(1 tablet) tatmin edici bir etki safglamazsa, bu dozun arttirlimasi veya diger anthipertansif
ajanlar, tercihen dihidropiridin sinifi kalsiyum antagonistleri ve dilretikler ile birlikte
kullaniimasi gerekebilir.

Angina pektoris:

Gunlik doz 100-200 mg (1/2-1 tablet) olarak veya BETABLOK SR 200 mg'lik tek doz halinde
uygulanabilir. Gerekli gorilirse bu doz, daha da arttirilabilir, ya da nitratlarla birlikte
kullanilabilir.
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Kalp aritmileri:
Onerilen doz ginde (1 defada veya iki kisimda) 100-200 mg'dir. Gerekiyorsa doz
ylkseltilebilir.

Miyokard infarktisiinden sonra profilaktik tedavi:
Idame tedavi olarak giinde sabah ve aksam olmak lzere 100 mg veya tek doz olarak
BETABLOK SR 200 mg verilebilir.

Palpitasyonlu fonksiyonel kalp hastaliklari:
Onerilen doz giinde bir defa 100 mg'dir. Gereken durumlarda doz 200 mg'a yiikseltilebilir.

Migren profilaksisi:

Onerilen doz giinde bir defa 100-200 mg'dir.

Bu doz ikiye boélinerek, sabah ve aksam ya da 200 mg'lik BETABLOK SR Tablet kullanilarak
sabahlari bir defada alinabilir.

Uygulama sekli:
BETABLOK SR bir bardak su ile birlikte alinmalidir. Tabletler (veya bdélinmuis tablet
parcalari) ¢cignenmemeli ve ezilmemelidir.

Ozel populasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Eliminasyon hizi renal fonksiyonlardan 6nemli derecede etkilenmez. Bu nedenle bdbrek
yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekmez.

Karaciger yetmezligi:

Genellikle BETABLOK SR: karaciger sirozu olan hastalara, normal karaciger fonksiyonu olan
hastalarda kullanilan dozlarda verilmektedir. Agir karaciger fonksiyon yetmezligi belirtileri
varsa (6rnegin sant ameliyati uygulanan hastalar) dozun azaltilmasi dikkate alinmalidir.

Pediatrik populasyon:
Cocuklarda metoprolol tedavisi ile ilgili deneyim sinirhidir.

Geriatrik popdtlasyon:
Baslangicta mumkin olan en disiik doz kullaniimalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar
Kardiyojenik sok,
Hasta sinlis sendromu,
Klinik olarak iliskili sinus bradikardi,
Ikinci ya da Ggiincii derecede atriyoventrikiiler blok,
Unstabil dekompanse kalp yetmezligi olan hastalarda (pulmoner d&dem,
hipoperfliizyon veya hipotansiyon) ve beta reseptor agonistleri ile sirekli ya da
intermittent inotropik tedavi olan hastalar,
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Semptomatik bradikardi veya hipotansiyon, kalp hizi dakikada 45'in altinda, P-Q
araligr 0,24 saniyenin Uzerinde, sistolik kan basinci 100 mm Hg'nin altinda oldugu
siirece akut miyokard infarktisii gecirdiginden kuskulanilan hastalara metoprolol
verilmemelidir.

Kalp yetmezligi endikasyonlari olmasi durumunda, sirtistli yatar pozisyonda
tekrarlanan kan basinci 6l¢cimid 100 mmHg'nin altinda olan hastalar tedavi
baslamadan 6nce yeniden degerlendirilmelidir.

Gangren tehlikesinin s6z konusu oldugu ciddi periferik vaskiler hastaligi.

Tedavi edilmeyen feokromositoma

BETABLOK SR, bilesimindeki maddelerden herhangi birine ya da diger P-blokérlere
asiri duyarl hastalarda kontrendikedir.

4.4,  Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri
Beta-blokor tedavisi goren hastalara intravendz yoldan verapamil tlrd kalsiyum antagonistleri
uygulanmamalidir.

Metoprolol intermittent klodikasyon (kesik kesik topallama) gibi periferik arteriyal sirkiilasyon
bozuklugunun agirlasmasina neden olabilir. ileri derecede bébrek yetmezligi olan hastalarda,
metabolik asidoz ile birlikte goriilen akut ciddi tabloda ve digital preparatlari ile kombine
tedavide dikkatli olunmalidir.

BETABLOK SR beraberinde gelen bir tedavi olmaksizin gizli veya bilinen kalp yetersizligi
olan hastalara verilmemelidir. Prinzmetal angina'si olan hastalarda angina ndbet sayisi ve
siddeti, alfa reseptorler aracihigi ile olusan koroner spazm nedeniyle artabilir. Bu nedenle,
prinzmetal angina’si olan hastalarda selektif olmayan beta blokdrler kullanilmamali, selektif
beta-1 blokdrler ise dikkatli kullaniimahdir.

Bronsiyal astim ve diger obstruktif akciger hastaliyi olan hipertansif hastalarin tedavisi
sirasinda ek olarak bir bronkodilatdr tedavisi de uygulanmalidir. Bu durumda beta-2 agonist
dozunun yikseltilmesi gerekebilir.

Metoprolol ile tedavi esnasinda, karbonhidrat metabolizmasinin engellenmesi veya gizlenmis
hipoglisemi riski selektif olmayan beta-blokdrlerden daha azdir.

Cok nadiren, 6nceden varhgi tespit edilen orta derecedeki AV-ileti bozuklugu agirlasabilir
(muhtemelen AV blok).

Beta blokdrler olasi bir anaflaktik reaksiyonun tedavisini zorlastirir. Normal dozda verilen
adrenalin her zaman istenen terapdtik etkiyi gostermez. Feokromasitomasi olan bir hastaya
BETABLOK SR tedavisi ile birlikte bir alfa blokdr de verilmelidir.

Ameliyattan dnce anesteziste, hastanin BETABLOK SR kullandigi bildirilmelidir. Ameliyata
girecek hastalarda beta-blokér tedavisinin kesilmesi Onerilmez. Metoprololin kesilmesi
istendigi takdirde, bu mimkiinse genel anesteziden en az 48 saat 6nce gerceklestirilmelidir.
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BETABLOK SR tedavisinin kesilmesi mimkin oldugu takdirde 2 hafta icerisinde kademeli
olarak gergeklestirilmelidir. Doz, son doz olarak 25 mg (50 mg'lik tabletin yarisi) olacak
sekilde kademeli olarak azaltilmalidir. Bu sirecte, fl-blokor tedavisinin kesilme ddneminde,
Ozellikle iskemik kalp hastalifi oldugu bilinen hastalar yakindan izlenmelidir. Beta-blokor
tedavisinin kesilmesi sirasinda, ani 6lum dahil koroner olaylarin riski artabilir

Beta-blokor tedavisi goren hastalarda anaflaktik sok daha agir seyreder.

Bu tibbi Orlin yardimci madde olarak laktoz monohidrat igerir. Nadir kalitimsal galaktoz
intoleransi, Lapp laktaz yetmezligi ya da glikoz galaktoz malabsorpsiyon problemi olan
hastalarin bu ilact kullanmamalari gerekir.

4.5, Diger tibbi tGrunlerle etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Metoprolol bir CYP2D6 substratidir. CYP2D6 tarafindan metabolize olan bilesikler drnegin,
antiaritmikler, antihistaminikler, histamin-2-reseptér antagonistleri, antidepresanlar,
antipsikotikler ve COX-2-inhibitérleri metoprololin plazma seviyelerini arttirabilir.
CYP2D6'y1 inhibe eden ilaglarin, metoprolol plazma konsantrasyonu uzerinde etkisi olabilir.
CYP2D6'y1 inhibe eden ilaglara 6rnekler kinidin, terbinafin, paroksetin, fluoksetin, sertralin,
selekoksib, propafenon ve difenhidramindir. Bu ilaclarla tedaviye baslandiginda, BETABLOK
SR ile tedavi edilen hastalarda BETABLOK SR dozu azaltilmahidir.

BETABLOK SR asagida belirtilen ilaglarla birlikte kullaniimamalidir:

Barbitlrik asit turevleri: Barbituratlar (pentobarbital ile yapilan calisma) enzim indiksiyonu
ile metoprololiin metabolizmasini hizlandirir.

Propafenon: Metoprolol ile tedavi edilen 4 hastaya propafenon verildiginde, metoprololiin
plazma konsantrasyonu 2-5 katma cikmis, 2 hastada metoprolole 6zgl yan etkiler ortaya
ctkmistir. Etkilesim 8 saghkh gonullide yapilan calisma ile teyit edilmistir. Propafenon ile
etkilesim, propafenonun kinidine benzer sekilde, muhtemelen sitokrom P450 2D6 araciligi ile
metoprololiin metabolizmasini inhibe etmesi seklinde agiklanabilir. Propafenonun ayrica beta
blokor etkisi olmasi nedeniyle bu kombinasyonun uygulanmasi zordur.

Verapamil: Verapamilin beta blokodr ilaglarla (atenolol, propranolol ve pindolol) birlikte
kullanilmasi bradikardi ve kan basincinin diismesine yol acar. Kalsiyum antagonistleri ve beta
blokdrleri birlikte kullanildiginda, AV-ileti ve sinlis dugimu fonksiyonu zerine aditif inhibitor
etki gosterirler.

Asagida belirtilen kombinasyonlarda BETABLOK SR dozunun ayarlanmasi gerekebilir:
Amiodaron: Bir vaka raporunda amiodaron ile tedavi edilen hastalara metoprolol verildiginde

belirgin sinls bradikardisi gelisebilecedi bildirilmistir. Amiodaronun yarilanma siiresi ¢ok
uzun oldugundan (ortalama 50 gin) etkilesim, ilag kesildikten sonra uzun middet devam eder.
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Antiaritmikler, sinifL Sinif | antiaritmiklerin ve beta blokdérlerin birlikte kullaniimasi, negatif
inotropik etkilerinin aditifolmasi nedeniyle, sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu olan hastalarda
ciddi hemodinamik yan etkilerin ortaya ¢cikmasina neden olur. Bu kombinasyon ayrica "hasta
sinlis sendromu"nda ve atriyoventrikiiler ileti bozuklugunda kullaniimamalidir. Etkilesim
disopiramid ile yapilan calisma ile belgelenmistir.

Steroid olmayan antienflamatuvar/antiromatizmal ilaglar: NSAIii-antiflojistik ilaglarin, beta
blokdrlerin antihipertansif etkilerini azalttigi gosterilmistir. Calisma temel olarak indometazin
ile yapiimistir. Bu etkilesim muhtemelen sulindak ile gorilmez. Diklofenak ile negatif
etkilesim calismasi yapilmistir.

Difenhidramin: Difenhidramin, hizli hidroksilasyon olan bireylerde CYP 2D6 araciligiyla
metoprololiin alfa-hidroksimetoprolole doénlisme klerensini azaltir (2.5 kat). Boylece
metoprololiin etkisi artar. Difenhidramin diger CYP 2D6 substratlarinin metabolizmasini
inhibe edebilir.

Diltiazem: Kalsiyum antagonistleri ve beta blokdrlerin birlikte kullaniimasi AV-ileti ve sinus
digimi fonksiyonu (zerine aditif inhibitor etki gosterir. Diltiazem ile metoprolol birlikte
kullanildiginda belirgin bradikardi gorilmiustir (vaka raporlari).

Epinefrin: 10 vaka raporunda, selektif olmayan beta blokdr (pindolol ve propranolol dahil)
kullanan hastalara epinefrin (adrenalin) verildiginde ileri derecede hipertansiyon ve bradikardi
olustugu bildirilmistir. Bu gdzlemler saghkli génillulerde yapilan calismalarla dogrulanmistir.
Ayrica epinefrin iceren lokal anesteziklerin damar i¢ine uygulanmasinin da ayni etkileri
gosterebilecegi bildirilmistir. Kardiyoselektifbeta blokdrler kullanildiginda risk daha azdir.

Fenilpropanolamin: Saglikh gonillilerde fenilpropanolamin (norepineffin) 50 mg tek doz
uygulandiginda diastolik kan basincini patolojik degerlere yukseltebilir. Propranolol,
fenilpropanolamin ile yikselen kan basincini genellikle diastrar. Bununla birlikte, beta
blokdrler paradoksal olarak yuksek doz fenilpropanoclamin alan hastalarda hipertansif
reaksiyonlar1 siddetlendirebilir. Birka¢ vakada, tek basina fenilpropanolamin kullanan
hastalarda hipertansif kriz géruldugu belirtilmistir.

Kinidin: Kinidin, hidroksilasyonun hizli oldugu bireylerde (isvec'te %902an fazla)
metoprololiin metabolizmasini inhibe ederek plazma dizeyini ve dolayisiyla beta blokor
etkisini arttirir. Benzer etkilesim ayni enzimle (CYP P450 2D6) metabolize olan difer beta
blokdrlerle de gorilebilir.

Klonidin: Klonidinin ani kesilmesine bagh hipertansif reaksiyon, beta blokorlerle birlikte
kullanildiginda siddetlenebilir. Klonidin ile birlikte tedaviye son verilirken, beta-blokor

tedavisine klonidinden gunler dnce son verilmelidir.

Rifampisin: Rifampisin metoprololiin metabolizmasini hizlandirarak plazma diizeyini distrr.
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Metoprolol ile birlikte, diger beta-blokdér ilaglan (g6z damlalari gibi) ya da MAO inhibitéri
kullanan hastalar yakindan izlenmelidir.

Iinhalasyon anestezikleri, beta-blokér tedavisi géren hastalarda kardiyodepresan etkiyi
glclendirebilir.

Beta-blokdr alan hastalarda, oral antidiyabetiklerin dozlarinin ayarlanmasi gerekebilir.
Eszamanli olarak simetidin veya hidralazin uygulandiginda metoprololin plazma
konsantrasyonu artabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Pediatrik populasyon:
Metoprololin pediatrik kullanimini tavsiye etmek icin yeterli ¢calisma yapiimamistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi C'dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolli (Kontrasepsiyon)
Hayvanlar (zerinde yapilan calismalar, gebelik ve/veya embriyonal/fetal gelisim ve/veya
dogum ve/veya dogum sonrasi gelisim lzerindeki etkiler bakimindan yetersizdir (Bkz. B6lim
5.3.). insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gebelik donemi

Metoprolol gebelik dénemi icinde zorunlu olmadikca kullaniimamalidir.

Beta blokdrler fetliste, yeni doganda bradikardi gibi yan etkilere yol acabilir. Gebeligin son g
ayinda ve dogum esnasinda kullantlirken bu konu g6z éniinde bulundurulmalidir.

Planli dogumdan 48-72 saat Once tedavi kademeli olarak kesilmelidir. E§er bu mimkin
degilse, yeni dogan dogumdan sonra 48-72 saat suresince beta blokaj belirtileri ve semptomlari
(6rnegin kalp ve akciger komplikasyonlari) yoninden izlenmelidir.

Laktasyon dénemi

Metoprolol emzirme dénemi icinde zorunlu olmadik¢a kullaniimamalidir.

Bebedin anne situ ile aldigi metoprolol miktari, anne metoprololii normal terapétik dozlarda
kullandi§i siirece, beta blokaj etki acisindan ihmal edilebilir dizeydedir. Fakat emzirirken
bebekler beta blokaj belirtileri acisindan izlenmelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

Hayvan calismalari, intrauterin 6lim, gelisme geriligi ve erken dogumla iliskili bir durum olan
azalmis plasental kan perfiizyonunu gdstermistir. insanlardaki calismalarda diisik dodum
tartisi  bildirilmistir. Ancak, son doénemdeki analizler B-blokdrlerle gelisen negatif etki
kavramini sorgulamaktadirlar. Metoprolol, tim diger B-blokdrlerde oldugu gibi, yenidogan ve
emzirme donemindeki bebekler izerinde 6zellikle bradikardi ve hiperglisemi olmak (izere yan
etkilere neden olabilmektedir.
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4.7. Arac ve makine kullanimi Gzerindeki etkiler
BETABLOK SR tedavisi sirasinda sersemlik ve halsizlik gorilebilecedinden ara¢c ve makine
kullanirken bu durum g6z éninde tutulmahdir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Yan etkiler genellikle doza baglidir ve hastalarin yaklasik % 10'unda go6zlenir.

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); c¢cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

tahmin edilemiyor).

Kan ve lenfatik sistem hastaliklari
Seyrek : Trombositopeni

Psikiyatrik hastaliklar

Yaygin olmayan :Depresyon, konsantrasyon bozukluklari, somnolans veya uykusuzluk,
kabus gérme

Seyrek :Sinirlilik, anksiyete, iktidarsizlik/seksiiel bozukluk

Cok seyrek :Amnezi/hafiza zayifligi, konflizyon, haliisinasyon

Sinir sistemi hastaliklari

Yaygin : Bas agrisi, sersemlik, bas donmesi
Yaygin olmayan : Uyku bozukluklari, parestezi
Seyrek :Kabus go6rme, depresyon, hafiza gucligi, konfuzyon, sinirlilik,

anksiyete, halusinasyon
Bilinmiyor : Konsantrasyon bozuklugu

Go6z hastaliklari
Seyrek : Gorme bozukluklari, gozlerde kuruluk ve/veya kizariklik

Bilinmiyor : Konjonktivit benzeri semptomlar

Kulak ve i¢ kulak hastaliklari
Seyrek : Kulak ¢inlamasi

Kardiyak hastaliklar

Yaygin : Bradikardi, palpitasyon

Yaygin olmayan :Kalp yetmezligi belirtilerinde gecici agirlasma, akut miyokard
enfarktisli hastalarda kardiyojenik sok*, g6gts agrisi, birinci derece
kalp blogu

Seyrek : AV-ileti zamaninda uzama, kalp aritmileri

Vaskiler hastaliklar
Yaygin : Ekstremitelerde soguma
Seyrek : Odem, senkop
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Bilinmiyor : Vaskuler bozuklugu olan hastalarda gangren

Solunum, g6gus ve mediastinal hastaliklar

Yaygin olmayan :Nefes darligi, bronsiyal astimi veya astmatik problemleri olan
hastalarda bronkospazm

Bilinmiyor Rinit

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin :Karin agrisi, bulanti, kusma, diyare ve kabizlik
Seyrek :Tat alma bozukluklari
Bilinmiyor A1z kurulugu

Hepatobiliyer hastaliklar
Seyrek :Transaminazlarda artis
Bilinmiyor ‘Hepatit

Deri ve derialti doku hastaliklari
Seyrek: :Deride asirt duyarliik  reaksiyonlari, psoriasiste agirlasma,
fotosensitivite reaksiyonlari, asiri terleme, sa¢ dékilmesi

Ureme sistemi ve meme hastaliklari
Seyrek :Geri dontstimli libido bozukluklari

Kas iskelet ve bag doku hastaliklari
Bilinmiyor :Artralji, kas kramplari

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine iliskin hastaliklar
Yaygin :Yorgunluk
Yaygin olmayan :Kilo artisi

*Plaseboya kiyasla gorilme sikhigindaki % 0,4'luk artisin oldugu akut miyokard enfarktiisu
olan 46000 hastanin katildigi bir calismada; metoprolol grubunda kardiyojenik sokun gérilme
sikhgr % 2,3 iken, disuk sok riski indeksine sahip alt grup hastalardaki plasebo grubunda %
1,9'dur. Sok risk indeksi; yas, cinsiyet, gecikme, Killip sinifi, kan basinci, kalp hizi, ECG
abnormalitesi ve hipertansiyon 6ykisiinden kaynaklanan her hastadaki mutlak sok riskine
dayanmistir. Dustk sok risk indeksine sahip hasta grubu, metoprololin akut miyokard
enfarktisunde kullanilmasinin dnerildigi hastalara karsilik gelmektedir.

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi:

Ruhsatlandirma sonrasi supheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biyiuk ©énem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin strekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik mesledi mensuplarinin herhangi bir stipheli advers reaksiyonu Tlrkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e- posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).
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4.9. Doz asimi ve tedavisi

Doz asimi: Bir yetiskinde 7,5 g letal toksikasyona neden olmustur. 5 yasinda bir ¢ocukta 100
mg, gastrik lavajdan sonra hicbir semptom géstermemistir. Bir yetiskinde 1,4 g, 12 yasinda bir
cocukta 450 mg orta derecede toksisiteye neden olmustur. Bir yetiskinde 2,5 g ciddi toksisiteye,
7,5 g ise ¢ok ciddi toksisiteye neden olmustur.

Doz asimi belirtileri: En énemlisi kardiyovaskiler semptomlardir, fakat bazen 6zellikle ¢ocuk
ve geng yetiskinlerde merkezi sinir sistemi semptomlari ve solunum depresyonu 6n plana
cikabilir. Bradikardi, AV-blok I-1ll, QT-uzamasi (istisnai durumlar), asistol, kan basincinin
dismesi, yetersiz periferik dolasim, kalp yetmezligi, kardiyojenik sok, solunum depresyonu,
apne gorilebilir.

Diger belirtiler: Yorgunluk, konflizyon, biling kaybi, titreme, kas krampi, terleme artisi,
parestezi, bronkospazm, bulanti, kusma, muhtemelen 6zofagus spazmi, hipoglisemi (6zellikle
cocuklarda) veya hiperglisemi, hiperkalemi, bobreklere etki ve gegici miyastenik sendrom
gorilebilir. Beraberinde alkol, antihipertansif, kinidin veya barbituratiarin alinmasi hastanin
durumunu kotilestirebilir. Doz asiminin ilk belirtileri ilag alimindan 20 dakika ila 2 saat sonra
gorilmektedir.

Tedavi: Gerekirse aktif komir ile kusturma ya da mide lavaji uygulanmalidir. Gastrik lavajdan
once vagal stimilasyon riskine karsi atropin (intraven6z yoldan; yetiskinlere 0.25-0.50 mg,
cocuklara 10-20 mcg/kg) verilmelidir. Duruma gore entlibasyon ve suni solunum uygulanir.
Yeterli sivi destedi, glukoz infuzyonu, ECG ile izleme yapilmahlidir, intravenéz yoldan 1.0 - 2.0
mg atropin (vagal stimilasyonu dnlemek icin) verilir, gerekirse tekrarlanabilir.

Miyokardiyal depresyonda; dobutamin veya dopamin infizyonu ve 10-20 mL, 9 mg/mL
kalsiyum glubiyonat verilir. intravenz yoldan bir dakikadan daha uzun siirede 50-150 mcg/kg
glukagon verilir, daha sonra infizyon seklinde uygulanabilir. Amrinon da verilebilir. Bazi
durumlarda epinefrin (adrenalin) eklenmesinin de yararli oldugu go6ralmuistir. QRS
kompleksinde genisleme ve aritmilerde sodyum (klorur veya bikarbonat seklinde) inflizyonu
uygulanir. Pacemaker gerekli olabilir. Kalp durmasi halinde uzun siire resusitasyon gerekli
olabilir. Bronkospazma goruldiginde, terbutalin (enjeksiyon veya inhalasyon seklinde)
verilebilir. Semptomatik tedavi uygulanir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1. Farmakodinamik o6zellikler
Farmakoterap6tik grup: Selektif beta reseptor blokor
ATC kodu: CO7A B02

Metoprolol, beta-1 selektif beta blokdrdir. Kalpteki, beta-1 adrenerjik reseptorlerini, periferik
damarlar ve bronslardaki beta-2 adrenerjik reseptorlerini bloke etmek icin gereken dozlardan
cok daha distik dozlarda beta-1 adreneljik reseptorlerini bloke eder. Artan dozlarda beta-1
adrenerjik reseptorlere selektivitesi azalabilir.
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Metoprololiin beta adrenerjik reseptorlere agonist etkisi yoktur ve membran stimiile edici etkisi
cok duslktir. Beta blokorlerin negatif inotropik ve kronotropik etkileri vardir. Metoprolol
tedavisi, fiziksel ve mental stres sirasinda salgilanan katekolaminlerin etkisiyle ortaya ¢ikan
kalp hizi, kalp debisi ve kan basinci artisini azaltir. Adrenal bezlerden adrenalin salgisinin
yukselmesi ile birlikte gorulen stres durumlarinda, metoprolol normal fizyolojik vaskuler
dilatasyonu engellemez.

Metoprolol, terapétik dozlarda, brons kaslari lizerinde, selektif olmayan beta blokdrlere gére
daha az kontraksiyona neden olur. Metoprololiin bu 6zelligi, bronsiyal astim ya da ilerlemis
obstriktif akciger hastaligi olanlarda beta-2 adrenerjik reseptdr agonistleri ile birlikte tedavi
olanagi saglar.

Metoprolol, insilin salgilanmasini ve karbonhidrat metabolizmasini, selektif olmayan beta
blokdrlere gbére daha az etkiler, bu nedenlerle diabetes mellitus hastalarinda da kullanilabilir.
Metoprolol, selektif olmayan beta blokorlere go6re hipoglisemideki tasikardi gibi
kardiyovaskiler yanitlari daha az etkiler ve kan sekerinin normal diizeye dénmesi daha hizlidir.

BETABLOK SR, hipertansiyonlu hastalarda, hem ayakta hem de yatar durumda ve egzersiz
sirasinda kan basincini 24 saatten daha uzun sire belirgin olarak dasirir. Metoprolol
tedavisinin baslangicinda periferik vaskiler direng artisi gorilebilir. Ancak uzun sireli
tedavide, kan basincinin dismesi, periferik vaskiiler direncin azalmasina ve kalp debisinin
degismemesine bagli olabilir. Orta/agir hipertansiyonu olan erkek hastalarda metoprolol 61im
riskini azaltir. Elektrolit dengesizligine neden olmaz.

Metoprolol ile tasiaritmilerde sempatolitik aktivitenin artisina bagl etkiler bloke edilerek
pacemaker hiicrelerde otomatizasyonun azalmasi ve ayrica supraventrikiler ileti zamaninin
uzamasi ile kalp hizinin dismesi saglanir.

Metoprolol, miyokard infarktisinin tekrarlama riskini ve 6zellikle miyokard enfraktusiinden
sonraki ani 6lim riskini azaltir.

5,2, Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Metoprolol tartaratin biyoyararlanimi % 40-507dir. Plazmadaki yarilanma 6mri 3-5 saattir.
Maksimum beta-blokaj'a 1-2 saat sonra ulasilir. Glinde 100 mg'lik her uygulamadan sonra kalp
hizi Gizerindeki etki 12 saat sonra dahi gérilmektedir. Kullanilan diger konvansiyonel tabletler
ile kiyaslandiginda absorpsiyon fazi uzundur ve etki siiresi da daha fazladir. Bu faktorler doz
kullaniminda rahatlik ve Beta-1 adrenerjik reseptor selektivitesinde artma saglar.

Dagilim:

Metoprolol tartaratin uygulamalarinda etken maddenin ¢ozinlrlidu tatmin edicidir ve doruk
plazma seviyelerinin azaldigi anlamini tasimaktadir.
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Bivotransformasyon:
Metoprolol tartarat karacigerde temelde CYP2D6 enzimi ile metabolize olur. Saptanan (¢
temel metabolitinin klinik agidan anlamli bir beta-blokér etkisi yoktur.

Eliminasyon:
Verilen dozun yaklasik % 5'i idrarla degismemis olarak, geri kalan kismi metabolitleri seklinde
bobrekler yolu ile atilir.

5.3. Klinik éncesi guvenlilik verileri
Metoprolol klinik agidan genis dlciide test edilmistir. ilgili bilgiler kisa driin bilgisinin diger
bélimlerinde mevcuttur.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Magnezyum stearat

Etil selliloz

Aliminyum silikat

Titanyum dioksit

Makrogol

Laktoz monohidrat

Hipromelloz

6.2. Gecimsizlikler
Bilinen herhangi bir gegimsizligi bulunmamaktadir.

6.3. Rafomri
24 ay

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

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Kutuda, Al/PVC blisterde, 20 tablet.

6.6. Beseri tibbi Grinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel dnlemler
Kullanilmamis olan drlnler ya da atik materyaller "Tibbi Atiklarin Kontroli Y 6énetmeligi" ve
"Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontroll Y dnetmelikleri"ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

ilko ila¢ San. ve Tic. A.S.

Veysel Karani Mah. Colakoglu Sok. No: 10
34885 Sancaktepe /istanbul

Tel: (0216) 564 80 00

Faks:(0216) 564 80 99
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8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
2015/150

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHI
ilk ruhsat tarihi: 16.02.2015

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENILENME TARIHI
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