Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/60/brevibloc-premiks-10-mg-250-ml-inf-solusyon
ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/C07AB09

KISA URUN BiLGisSI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

BREVIBLOC PREMIKS 20 mg/mL inflzyon i¢in ¢ozelti

2. KALITATiF VE KANT iTAT iF BILE SiM

Etkin madde:

Esmolol hidroklorar: 20 mg/mL (Her bir 100 mL'ltkrba 2000 mg esmolol hidroklortr
icerir).

Yardimci maddeler:
Bu tibbi Grtin her bir torbasinda yala9.07 mmol (ya da 208,69 mg) sodyum igerir.
Yardimci maddeler icin 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Infiizyon Sollisyonu.
Berrak, renksiz ila acik sari sollisyon.
Cozeltinin pH's1 4.5 - 5.5 arasi ve ozmolaritesilggk 300 mOsm/L'dir.

4. KLINIK OZELL IKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar
Supraventrikiler tasikardi veya kompanse olmams sinis tasikardisi

BREVIBLOC perioperatif, postoperatif ya da kisaesl@ etkili bir preparatla ventrikil hizinin
hizli kontrolintin istendi diger acil girsim gereken durumlarda ortaya c¢ikan atriyal
fibrilasyon ya da atriyal flutter durumlarinda ekelir.

BREVIBLOC ayrica hekim tarafindan hizlannkalp hizinin 6zel bir gisimle dizeltiimesi
karari verilmgse kompanse olmamsinls taikardisi durumunda da endikedir.

BREVIBLOC kisa sureli kullanima yoneliktir.
intraoperatif ve postoperatif tasikardi ve/veya hipertansiyon

BREVIBLOC endotrakeal entiibasyon, anestezi indigksily cerrahi prosedir devam
ederken, anesteziden cikarken ve postoperatif ddeegiiriilen tgikardi ve hipertansiyonda
hekim tarafindan béyle 6zel bir giinle dizeltiimesi karari verilngse endikedir.

BREVIBLOC'un, bdyle durumlarin olmasini engellemek amaciyla kullanimi
onerilmemektedir.

4.2. Pozoloji ve uygulamaekii

Pozoloji / uygulama siklgi ve siresi



Supraventrikiler tasikardi veya kompanse olmamg sinls tasikardisinin tedavisinde
dozlama

BREVIBLOC devamli intraven6z infizyonla yikleme doite birlikte veya yikleme dozu
olmaksizin uygulaniristenilen ventrikiiler yanita gore ilave yikleme dozhe/veya idame
infizyonun (basamakli dozlama) titrasyonu gereldbdir.

Tablo 1-Basamakli Dozlama

Adim | Islem
1 Opsiyonel yikleme dozu (500 mcg/kg 1 dk icinde)nrao4 dk sireyle 5
mcg/kg/dk

Gerekliyse opsiyonel yukleme dozu, 4 dk sireyle m@@/kg/d}

Gerekliyse opsiyonel yiukleme dozu, 4 dk sureyle ts@/kg/d!

Gerekliyse, doz 200 mcg/kg/dk’ya cikarilir

Yikleme dozu uygulanmagl durumlarda sabit konsantrasyonda uygulanan ediamolo
farmakokinetik ve farmakodinamik acidan sabitleprkbnsantrasyonlarina yakl& 30
dakikada ulgilmaktadir.

Etkili idame dozu, devamli ve basamakli dozlaman i2b mikrogram/kg/dk kadar liik
dozlarin yeterli olmasina kan 50 ila 200 mikrogram/kg/dk’dir. 200 mikrogram/&g‘dan
yuksek dozlar, etkisini azaltarak kalpsalwzinda kiguk bir aga sebep olmakta ve advers
reaksiyonlarin oranini arttirmaktadir.

Idame inflizyon 48 saate kadar devam ettirilebilir.
intraoperatif ve postoperatif tasikardi ve/veya hipertansiyon

Bu kullanimda terapdtik etki icin yayga titre edilmesi her zaman dnerilmez. Bu yuzden ik
dozlama secegesunulmaktadir: hemen kontrol ve basamakli kontrol

1. Hemen kontrol sglamak icin doz 6nerisi

* Bolus doz olarak 30 saniye icerisinde 1 mg/kg adm gerekliyse 150
mikrogram/kg/dk infiizyonla uygulanir.

+ Istenilen kalp a$i hizi ve kan basincini idame ettirmek icin infuzymz gerekii
sekilde ayarlanir. Aagidaki Maksimum Onerilen Dozlar kismina bakiniz,

2. Basamakli titrasyon icin doz Onerisi

* Bolus doz olarak 1 dakika icerisinde 500 mikrogiegnardindan 4 dakika icinde 50
mikrogram/kg/dk idame infuizyonla uygulanir.

 Elde edilen yanita g olarak, supraventrikuler g&ardi icin belirlenen dozlamaya
devam edilir. Aagidaki Maksimum Onerilen Dozlar kismina bakiniz.

Maksimum onerilen dozlar

* Tagikardinin tedavisi icin 200 mikrogram/kg/dk’dan ydék idame dozlari
onerilmemektedir. 200 mikrogram/kg/dk‘dan yuksekzldo, etkisini azaltarak kalp
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atis hizinda kicuk bir aga sebep olmakta ve advers reaksiyonlarin oranini
arttirmaktadir.

* Hipertansiyon tedavisi i¢in daha yiksek idame igliz dozlari (250-300
mikrogram/kg/dk) gerekebilir. 300 mikrogram/kg/dikin Uzerindeki dozlarin
guvenilirligi caligiimamstir.

BREVIBLOC tedavisinden alternatif ilaclara gecis

Hastalarda kalp hizinda yeterli kontrol ve stalilkinik tablo sa&landiktan sonra alternatif
antiaritmik ilaclara gegiyapilabilir.

BREVIBLOC tedavisinden alternatif ilaclara gecilgceaman hekim segilen alternatif ilacin
kullanma talimatlarini dikkatiekilde incelemeli ve BREVIBLOC dozunyagidaki sekilde

azaltmaldir;

® Alternatif ilacin ilk dozundan sonraki 30 dakil@erisinde BREVIBLOC
infizyon hizi yariya (%50) garuldr.

® Alternatif ilacin ikinci dozunun uygulanmasindamea hastanin yaniti izlenir
ve ilk saatte yeterli kontrol genirsa BREVIBLOC inflizyonu kesilir.

Uygulama sekli:

BREVIBLOC kullanima hazir bir g¢ozelti olgundan, seyreltimeden intravendz yoldan
kullanilr.

Ozel populasyonlara ilskin ek bilgiler:
Bobrek yetmezlgi:

Bobrek yetmezfii olan hastalarda BREVIBLOC asit metaboliti bébegkltarafindan
degismemg formda atildgindan inflzyonla BREVIBLOC uygulanginda dikkatli olunmasi
gerekir. Asit metabolitin atihmi son evre bdbrekstalgl olan kkilerde anlamlisekilde
azalmakta olup eliminasyon yari dmri normalin ysilklaon katina artmgl ve plazma
duzeyleri ciddisekilde ytkselmytir.

Karaciger yetmezIgi:
Kirmizi kan htcrelerindeki esterazlar BREVIBLOC mimtlizmasinda temel bir rol
oynadgindan karager yetmezigi durumunda 6zel 6nlemler gerekligielir.

Pediyatrik populasyon

BREVIBLOC'un 18 ya alti ¢ocuklarda kullanimdaki etkigli ya da guvenilirlgi henliz
kanitlanmamytir. Bu nedenle, BREVIBLOC'In pediyatrik populasytan kullanimi endike
degildir (b6lim 4.1’e bakiniz.). Mevcut veriler bolug1 ve 5.2'de tanimlanmaktadir ancak
bu verilerden pozoloji hakkinda bir 6neri sunulamaz

Geriyatrik populasyon:

Yaslilarda tedaviye ddilk dozdan bganarak, uygulama dikkatle yapiimalidir.

Yashlarda 6zel caymalar yuratilmenstir. Ancak 65 ya Uzeri 252 hastadan elde edigmi
verilerin analizi, olgan farmakodinamik etkiler agisindan 65 ydtindakilerle herhangi bir
farklilik olmadgini gostermektedir.
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4.3. Kontrendikasyonlar

» Etkin maddeye, yardimci maddelerden herhangi hintiger maddelere veya gbr beta
blokorlere (beta blokorler arasi ¢capraz duyarhhzrmkinduir) ari duyarlilik durumu;

» Agir sinus bradikardisi (dakikada 50 vurumdan az);

» Hasta sinlds sendromugia AV digimu ileti bozukluklari (pacemaker olmayan); ikinci
veya ugincu dereceden kalp bloklart;

» Kardiyojeniksok;
» Ciddi hipotansiyon;
» Dekompanse kalp yetmegili

* Eszamanli ya da yakin zamanda intravendz yoldan aendpkullanimi. BREVIBLOC,
verapamil kesilmesinden sonraki 48 saat icinde laygnamalidir (b6lim 4.4'e bakiniz);

* Tedavi edilmemi feokromositoma;
* Pulmoner hipertansiyon;
e Akut astim atgi;

+ Metabolik asidoz.

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

BREVIBLOC tedavisi goren tum hastalarda kan basweceEKG'nin surekli olarak izlenmesi
Onerilmektedir.

Hastada hemodinamik bozukluk bulugdanda veya hastgazida parametrelerin birini veya
tumind azaltan der ilaclan kullaniyorsa, supraventrikiler aritmilhastalarda ventrikil
yanitinin kontroll icin BREVIBLOC kullanimi sirasia dikkatli olunmalidir: periferik
direng, miyokardiyal dolum, miyokardiyal kontrak# veya miyokardiyumda elektriksel
impuls propagasyonu. BREVIBLOC etkilerinin hizliskeamasi ve sonlanmasina ar biling
kaybi, kardiyojenik sok, kardiyak arrest gibi siddetli reaksiyonlar gejebilir.
BREVIBLOC'un ventrikill hizini kontrol etmek i¢in Kanildiginin varsayildii kompleks
klinik kosullarda birkag 6lim vakasi bildirilrgir.

En sik gorilen yan etki dozlagikili olan, ancak her dozda da goriulebilen hipotgpmsdur.
Hipotansiyonsiddetli olabilmektedir. Bir hipotansif epizod ggnmasi durumunda inflizyon
hizi durdlmeli veya gerekirse infizyon kesilmelidir. Htpasiyon genellikle geriye
donisebilir niteliktedir (BREVIBLOC uygulamasina son iudikten sonraki 30 dakika
icinde). Bazi vakalarda kan basincini normatedierine yukseltebilmek icin ek ggiimlere
gerek duyulabilir. Sistolik kan basinci @ik hastalarda dozun ayarlanmasi ve idame
inflizyonu sirasinda 6zel dikkat gerekir.

BREVIBLOC kullanimi sirasinda ga bradikardi dahil bradikardi ve kardiyak arrest
meydana gelngtir. BREVIBLOC, tedavi 6ncesinde kalp hizi giik olanlarda 6zel bir
dikkatle ve ancak olasi yararlari, riskingrebasiyorsa kullaniimaldir.



Onceden ar sinus bradikardisi olan hastalarda BREVIBLOC l&nimi kontrendikedir
(b6lim 4.3'e bakiniz). Nabzin istirahatteyken da#l&k 50-55 vurunun altina gigiu ve
hastada bradikardiye gkin semptomlar gorulirse dozaj azaltiimall ya dgulgmaya son
verilmelidir.

Konjestif kalp yetmezfiinde dolaim fonksiyonunun desteklenmesi i¢cin sempatik atéivi
gereklidir. Beta blokajinin miyokard depresyonumtiiarak yetmezfii daha da grlastirma
riski bulunmaktadir. Belirli bir sureden uzun siémd beta blokdrlerle miyokard
depresyonunun devam ettirilmesi, bazi vakalarda katmezigine yol acabilir.

Kardiyak fonksiyonlari bozulmuhastalarda BREVIBLOC kullanilirken dikkatli olunsia
gerekir. Kalp yetmeziinin ilk belirti ve semptomlari goralir gorilmez BRIBLOC
tedavisine son verilmelidir. Her ne kadar elimirasyari 6mrinun kisa olmasi nedeniyle,
BREVIBLOC'un kesilmesi yeterli olsa da ayrica sfiisiedavi uygulanmasi da diintlebilir
(b6lim 4.9'a bakiniz). BREVIBLOC dekompanse kalptmezligi olan hastalarda
kontrendikedir(b6lim 4.3'e bakiniz).

Kalpteki ileti suresi Gizerindeki negatif etkileedeniyle beta blokor ilaclar birinci derece kalp
blogu veya dger kalp ileti bozuklgu olan hastalarda ancak dikkatle verilmelidir (lmjl4.3'e
bakiniz).

BREVIBLOC feokromositomall hastalarda ancak alfsepgtr blokdrleriyle 6n tedavi
goérmis olmak kaydiyla ve dikkatle kullaniimalidir (bolidn3'e bakiniz).

Hipotermiyle uyarilmg hipertansiyonun tedasinde BREVIBLOC kullanimindé&katli
olunmasi gerekir.

Genel olarak bronkospastik hastaliklari olanlar abdilokér kullanmamalidir. Beta-1
reseptorlere nispeten selektif olmasi ve kullanimssnda titre edilebilir olmasi nedeniyle
BREVIBLOC bu hastalarda dikkatle kullanilabilir. A&k beta-1 selektifi mutlak
olmadgindan BREVIBLOC, olasi etkili en dik dozu elde etmek icin dikkatle titre
edilmelidir. Bronkospazm durumunda infuzyon derbatdurulmal ve gerelginde beta-2
agonist bir preparat uygulanmalidir.

Hasta zaten bir beta-2-resepttr stimilan ajan Rulasa, bu ajanin dozunun yeniden
degerlendiriimesi gerekebilir.

BREVIBLOC hiriltili solunum ya da astim hikayesanlhastalarda dikkatli kullaniimalidir.

BREVIBLOC diyabetik hastalarda ya da edinsel higmghisi oldgundan kgkulanilanlarda
dikkatli uygulanmahdir. Beta blokdrler hipoglisemm taikardi gibi prodromal
semptomlarini maskeleyebilir. Ancak sersemlik hedi terleme etkilenmeyebilir. Beta
blokorlerle antidiyabetik ajanlaringgamanli kullanimi antidiyabetik ajanlarin hipogirg&
etkisinde arga yol acabilir (b6lum 4.5'e bakiniz).

BREVIBLOC kullanimina bgli olarak inflizyon bélgesinde reaksiyonlar meydgeanistir.

Bu reaksiyonlar arasinda iritasyon ve enflamasydorabildigi gibi 6zellikle ekstravazasyon

ile iliskili trombofilebit, nekroz ve deride blisterlenmépdaha ciddi reaksiyonlar da bulunur
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(b6lim 4.8'e bakiniz). Kugik venlerden veya kelekaketerle yapilacak uygulamalardan
kaciniimalidir. Lokal bir inflizyon yeri reaksiyomlustugunda, alternatif bir inflizyon bolgesi
kullaniimahdir.

Beta blokorler, kaslanmamg alfa-reseptor kokenli koroner arter vazokonstyi@auna bgli
olarak Prinzmetal anjinasi olan hastalarda anjtaélarinin sikhik ve siresini arttirabilir. Bu
tir hastalarda selektif olmayan beta blokérler amllmamali; beta-1 selektif olan blokorler
ise yalnizca son derece dikkatikilde kullaniimalidir.

BREVIBLOC hipovolemik hastalarda reflekssiteardiyi zayiflatabilir ve dolaim kollapsi
riskini arttirabilir. Bu nedenle bu tir hastalaBREVIBLOC dikkatli kullaniimalidir.

Beta blokorler periferik dokam bozukluklarinin (Raynaud hasml veya sendromu,
intermittan kladikasyon) bulungu hastalarda son derece dikkatli uygulanmalidir.

BREVIBLOC dahil, o¢zellikle intraventz olarak uygokn bazi beta blokorler, serum
potasyum dizeylerinde yikselme ve hiperkalemi ligkilendirilmistir. Bu risk bodbrek
yetmezlgi ve hemodiyaliz tedavisi gorme gibi risk faktorten bulund@gu hastalarda artar.

Beta blokorler hem alerjenlere duyagilihem de anafilaktik reaksiyonlargiddetini arttirir.
Beta blokdr kullanan hastalar anafilaktik ya da féaldoid reaksiyonlarin tedavisinde
kullanilan ol&an dozlarda epinefrine yanit vermeyebilir (bolurs'@bakiniz).

Beta blokdrlerin psdriyazis ya da psoriyazis bendékiinttlere yol agabilegeve mevcut bir
psoriyazis hastagiini  airlastirabilecesi  bildirilmi stir. Ozgecm§ ya da soygecrsinde
psoriyazis bulunanlarda beta blokérler ancak tetkvibeklenen fayda ile olasi riskleri
dikkatle dgerlendirildikten sonra kullaniimahdir.

Propranolol ve metoprolol gibi beta blokérler higiridinin  belirli Klinik isaretlerini
(tasikardi gibi) maskeleyebilir. Tirotoksikoz geiin riski ya da kgkusu olan hastalarda beta
blokorlerle devam etmekte olan tedavinin anidenlkessi tiroid krizini hizlandirabilir ve bu
tur hastalar yakindan izlenmelidir.

Bu Urin torba bana 9.07 mmol (veya 208.69 mg) sodyum igerir. Buudu kontrolli
sodyum diyetinde olan hastalar i¢in gbz 6ninde rdwulmalidir.

4.5. Diger tibbi Uranler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri

BREVIBLOC diger antihipertansif ajanlar veya bradikardiye neadebilen dger ilaclarla
birlikte kullanildiginda daima dikkatli olunmalidir: BREVIBLOC'un etkil veya hipotansiyon
veya bradikardi yan etkilesiddetlenebilir.

Verapamil gibi kalsiyum antagonistleri ve dahaiddidizeyde diltiazem kontraktilitede ve AV
iletiminde negatif bir etkiye sahiptir. Bu kombiyas iletim anomalileri olan hastalara
uygulanmamali ve BREVIBLOC verapamil kesildiktemeaki 48 saatte veriimemelidir (bkz
bolim 4.3).

Dihidropiridin turevi (0rn. nifedipin) kalsiyum aagonistleri hipotansiyon riskini arttirabilir.
Kalp yetmezIgi icin kalsiyum antagonisti ile tedavi géren haatal beta blokdr uygulanmasi
kalp yetmezigine neden olabilir. BREVIBLOC'un dikkatle titre ésliek uygun hemodinamik
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monitorizasyon Onerilir.

BREVIBLOC ve Sinif | anti-aritmik ilaglarin (6rn,izbpiramid, kinidin) ve amiodaronun
eszamanli kullanimi atriyal-iletim suresinde guclerali etkiye sahip olabilir ve negatif
inotropik etkiye neden olabilir.

BREVIBLOC ve insulin veya oral anti-diyabetik ilagin gzamanli kullanimi karyekeri
disUricl etkiyi artirabilir (6zellikle selektif olmapebeta-blokorler). Beta- adrenerjik blokaji
hipoglisemi belirtilerinin (tsikardi) go6zlenmesini engelleyebilir ancak sbalénmesi /
sersemlik ve terleme gibiggr belirtiler maskelenmeyebilir.

Anestezi ilaclari: hastalarin hacim durumunun b#liroldgu veya gzamanli antihipertansif
ilaglarin kullanildgr durumlarda refleks géardide azalma veya hipotansiyon riskinde sarti
gorulebilir. Beta-blokaja devam edilmesi induksiyaa entiibasyon sirasinda aritmi riskini azaltir.
Hastaya BREVIBLOC'a ek olarak bir beta-blokor ajavilirken anestezist bilgilendirilmelidir.
Inhalasyon anestezi ajanlarinin hipotansif etkB&EVIBLOC varliginda artabilir. Her bir ajanin
dozu istenen hemodinamik parametrelerin korunngasdigsistirilebilir.

BREVIBLOC ile gangliyon bloke edici ilaglarin komiasyonu hipotansif etkiyi arttirabilir.

Steroid olmayan anti-enflamatuvar ilaclar (NiBA ile birlikte kullanildiklarinda beta
blokdrlerin hipotansif etkileri artar.

Beta-blokorlerle gzamanh olarak floktafenin veya amisulprid kullarkén ozellikle dikkatli
olunmalidir.

Trisiklik antidepresanlarin (imipramin ve amitrijmti gibi), barbitiratlarin ya da
fenotiyazinler (klorpromazin gibi) yanindager antipsikotik ajanlarin (klozapin gibi) birlikte
uygulanimi kan basincini azaltici etkiyi arttirabiBeklenmeyen bir hipotansif durumdan
kacinmak icin birlikte kullanimda BREVIBLOC dozuatlmaldir.

Beta-blokorler kullanilirken anafilaktik reaksiyoiski olan hastalarda alerjen maruziyetine (kazara,
diagnostik veya terapotik) reaksiyon gozlenebilBeta blokor kullanan hastalar, anafilaktik
reaksiyonlarin tedavisinde kullanilan mutad epinedozlarina yanit vermeyebilir (bkz bolim 4,4).

BREVIBLOC'un etkileri gzamanl uygulanginda beta-adrenerjik agonist aktiviteye sahip
sempatomimetik ilaglara Bl olarak azalabilir. Her bir ajanin dozunun hagtnitina gore
ayarlanmasi veya alternatif terap6tik ajanlarinaquminin dginilmesi gerekebilir.

Katekolamin bealmasina yol acan ilaglar (6rn., rezerpin) betddoilaclarla birlikte
verildiginde aditif bir etki gosterebilirler. BREVIBLOC ileszamanli olarak katekolamin
bosalmasina yol acan ila¢ tedavisi alan hastalargersenkop veya postural hipotansiyon ile
sonuglanabilen hipotansiyon ve dnemli bradikardirtieri acisindan yakindan izlenmelidir.

Beta blokdrlerin moksonidin veya alfa-2-agonistiti (klonidin gibi) birarada kullanimi

cekilmeye bgli rebound hipertansiyon riskini arttirir. Klonidiveya moksonidin bir beta
blokorle birlikte kullanilacaksa ve daha sonra herilac da kesilecekse, ilk olarak beta
blokor, klonidin veya moksonidin birka¢ giin sonesitmelidir.

Beta blokorlerin ergo tirevleriyle birarada kullamiciddi periferik vazokonstriksiyon ve
hipertansiyonla sonuglanabilir.

BREVIBLOC ile varfarin arasindaki bir etkiin olup olmadgini belirlemek icin yapilan bir
calismadaki veriler, BREVIBLOC ve varfarinin birlikte gulanmasinin, varfarinin plazma
dizeylerini dgistirmedigini gostermgtir. Buna r&men varfarin ile birlikte uygulanan
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BREVIBLOC'un konsantrasyonlari daha yuksek olarakibmustur.

BREVIBLOC ve digoksin sglikli gondllilerde intravendz yoldan birlikte uyguidginda,
bazi zaman noktalarinda digoksinin kandaki duzeyer %10-20'lik bir yikselme olgu
bildirilmi stir. Dijital glikozitleriyle BREVIBLOC kombinasyontAV ileti stresini uzatabilir.
Digoksin, BREVIBLOC'un farmakokinetik 6zelliklerimtkilememgtir.

Intravenéz morfin ve BREVIBLOC ghkli gonillilere g@zamanli olarak uygulanginda
morfinin kan dizeylerinde herhangi bir ggklik olmadigi gérilmitar. Morfin varliginda
BREVIBLOC'un kararli durum kan duzeylerinin %46 meda arti ancak dier
farmakokinetik parametrelerden higbirigignemitir.

BREVIBLOC'un stksinilkolin ile uyarilan néromuskiilelokajin siiresi tizerine etkisi cerrahi
girisimde bulunulan hastalarda incelegtmi Siksinilkolin ile indiklenen ndromiskuler
blokajin balamasinin  BREVIBLOC'tan etkilenmegli ancak noéromuskuiler blokajin
suresinin 5 dakikadan 8 dakikaya ggktoulunmutur.

Varfarin, digoksin, morfin veya suksametonyum klorie yapilan ¢akmalarda gézlenen
etkilesimler klinik agidan ¢cok onemli olmamakla birlikteREVIBLOC ezamanli olarak
varfarin, digoksin, morfin veya suksametonyum ktaniigulanan hastalarda titrasyon dikkatli
yapilimahdir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye:

Gebelik Kategorisi: C/ D (2. ve 3. trimester)

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Bilinen bir etkilesimi yoktur.

Gebelik donemi

Hayvanlar Gzerinde yapilan gahalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal geti /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dgum sonrasi gelim Uzerindeki etkiler bakimindan yetersizdir. Haylea
tzerinde BREVIBLOC’la yapilan ¢agmalarda tUreme toksisitesi gorulgnir (bkz. kisim
5.3).insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Esmolol hidroklortigebelik doneminde 6nerilmez.

Farmakolojik etkileri nedeniyle gebgin ge¢ doneminde fetus ve yeni@dm Uzerindeki yan
etkileri (6zellikle hipoglisemi, hipotansiyon veddlikardi) dikkate alinmalidir.

Gebelikte BREVIBLOC tedavisi gerekli olursa, ancpétansiyel yarari, fetus Uzerindeki
toksisiteden fazla ise kullaniimalidir ve uteroplasl kan akimi ve fotal buyume
izlenmelidir. Yenidgan bebgin yakindan izlenmesi gerekir.

Laktasyon donemi

Esmolol hidroklorir emzirme déneminde kullaniimardal

Emziren kadinlarda esmolol hidrokloriiriin anne sét@ecip gecmegdi bilinmemektedir.
Yenidasan bebeklere/bebeklere potansiyel bir risk gozeddemez.



Ureme yetengi / fertilite

Esmololiin insanlarda tdreme yetgné fertilite Gzerindeki etkisini asgiran bir calsma
bulunmamaktadir.

4.7. Arag ve makine kullanimi tzerindeki etkiler

Arac ve makine kullanimi sirasinda BREVIBLOC'un lealmi mimkun olmagindan bu
konudaki etkisi bilinmemektedir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Istenmeyen etkilerin gorilmesi durumunda BREVIBLOC'wlozu azaltilabilir ya da
uygulamaya son verilebilir.

Gorulen advers etkilerin @a hafif ve gecici nitelikte olarak bildirilrgiir. En 6nemlisi
hipotansiyondur.

Advers etkilerin gorulme sikli, asagidaki kriterler kullanilarak dgerlendirilmistir: Cok
yaygin £1/10); yaygin ¥1/100 ila <1/10); yaygin olmayar»1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); cok seyrek (<1/10.000),npiliyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Metabolizma ve beslenme hastaliklari

Yaygin: Anoreksi.

Bilinmiyor: Hiperkalemi, metabolik asidoz.
Psikiyatrik hastaliklar

Yaygin: Depresyon, anksiyete

Yaygin olmayan: Anormal diince

Sinir sistemi hastaliklari

Yaygin: Ba donmesi / sersemlik hali uykuya meyil, bgagrisi, parestezi,
dikkat bozuklgu, konflizyonel durum, ajitasyon.

Yaygin olmayan: Senkop, konvilsiyon, kema bozuklgu.
GOz hastaliklar

Yaygin olmayan: Goérmede bozulma.

Kardiyak hastaliklar

Yaygin olmayan: Bradikardi, atriyoventrikiler blokpulmoner arteriyel basingta
yukselme, kalp yetmedgi, ventrikiler ekstrasistoller, nodal ritim,
anjina pektoris.

Cok seyrek: Sinus durmasi, asistol.

Bilinmiyor: Akselere idiyoventrikiler ritim, koromearteriyospazm, kardiyak arest.
Vaskdler hastaliklar

Cok yaygin: Hipotansiyon.

Yaygin olmayan: Periferik iskemi, solukluk, yiz lweyun bélgesinde kizarma.



Cok seyrek: Trombofilelfit

Solunum, g@us bozukluklari ve mediastinal hastaliklar

Yaygin olmayan: Dispne, pulmoner 0Odem, bronkospazmriltili solunum, nazal
konjesyon, ak@er seslerinde ronkus ve raller.

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin: Bulanti, kusma.

Yaygin olmayan: Disguzi, dispepsi, kabizligjzla kuruma, karindaza.

Deri ve deri alti doku hastaliklari

Cok yaygin: DiaforeZ.

Yaygin olmayan:  Ciltte renk kaybieritem?

Cok seyrek: Deri nekrozu (ekstravazasyongipa

Bilinmiyor: Psoriyazi§, anjiyoodem, rtiker.

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve iskelet hastaliklari

Yaygin olmayan: Kas-iskelegasi

Bobrek ve idrar yolu hastaliklar

Yaygin olmayan: Uriner retansiyon.

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine gkin hastaliklar:

Yaygin: Asteni, halsizlik, enjeksiyon yeri reaksiyn inflizyon bdlgesi
reaksiyonu, infizyon bdlgesi inflamasyonu, inflizyoholgesi
endulrasyonu.

Yaygin olmayan: Titremeler, atgiikselmesi, 6defn agri?, inflizyon bdlgesinde yanma,

inflizyon bolgesinde ekimoz.

Bilinmiyor: Infizyon bolgesinde filebit, inflizyon bolgesinde kéfler, inflizyon

bolgesinde blisterlennte.

1. Ba donmesi / sersemlik halWe diyaforez semptomatik hipotansiyonla birlikte

gorulmustar.
. Enjeksiyon ve infiizyon bolgesi reaksiyonlarijilgkili reaksiyonlardir.

2
3. Beta blokdrler sinif reaksiyonu olarak baziuwtlarda psoriyazise ya da psoriyaziste

kotilesmeye neden olabilir.
4. Midskapular gri ve kostokondrit dahil.

4.9. Doz aimi ve tedavisi

Konsantre BREVIBLOC sollisyonlari ile kazara blyidz éimi vakalari meydana gelstir.
Bu doz aimlarinin bazilari 6lume yol agarkengeileri kalici glev kaybina neden olngtur.
Preparatin 625 mg - 2.5 g arasindaki bolus dod&rb - 50 mg/kg) 6limle sonuclangtr.
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Doz giminin semptomlari

Doz aimi1 durumunda gagidaki belirtiler olgabilir: siddetli hipotansiyon, sints bradikardisi,
atriyoventriktler blok, kalp yetmezi, kardiyojenik sok, kardiyak arest, bronkospazm,
solunum yetmezfi, komaya ilerleyebilen biling kaybi, havaleler, ldnt, kusma,
hipoglisemi ve hiperkalemi.

Doz giminda tedavi

Kisa eliminasyon yari 6mri nedeniyle (yakka9 dakika) toksisite tedavisinde ilk basamak
BREVIBLOC infuzyonunun durdurulmasidir. Dogimi sonrasinda semptomlarin kaybolmasi
icin gereken sire uygulanan BREVIBLOC miktaringlbalacaktir. Bu stre BREVIBLOC'un
terapotik doz duzeyinde ilag kesildikten sonra 2tkikedan uzun strebilir. Suni solunum
gerekebilir. Daha sonra gdzlenen Klinik etkilereeg&agidaki tedaviler uygulanabilir:

» Bradikardi: Atropin ya da dier bir antikolinerjik ilag intravendz yoldan uygula
Bradikardinin yeterince tedavi edilemgddurumlarda pacemaker gerekli olabilir.

« Bronkospazm Nebilize beta-2-sempatomimetikler uygulanmaliBuw. yeterli olmazsa
beta-2-sempatomimetikler ya da aminofilinin intrae2 yoldan uygulanmasi
distindlmelidir.

« Semptomatik hipotansiyon: intraven6z yoldan sivilar ve/veya pressor ajanlar
verilmelidir.

» Kardiyovaskiler depresyon veya kardiyagok: Dilretik veya sempatomimetikler
uygulanabilir. Uygulanacak sempatomimetiklerin (péoma gore dobutamin, dopamin,
noradrenalin, isoprenalin) dozu terapoétik etkiygliohr.

Daha ileri tedavi gerelginde, klinik duruma ve tedaviyi yiriten hekimin &ana gore
asagidaki ilaclar intravendz yoldan verilebilir.

- Atropin;

- Inotropik ajanlar;

- Kalsiyum iyonlari.

5. FARMAKOLOJ iK OZELL IKLER

5.1. Farmakodinamik 6zellikler
Farmakoterapotik Grubu: Selektif beta blokdr ilacla
ATC kodu: CO7AB09

BREVIBLOC bir beta selektif (kardiyoselektif) adenjik reseptor blokaj ajanidir. Terapotik
dozlarda anlamli bir intrensek sempatomimetik alei(ISA) ya da membran stabilizan
etkinligi yoktur.

BREVIBLOC'un etkin maddesi olan esmolol hidroklokimyasal olarak beta blokdrlerin
fenoksi propanolamin sinifindandir.

Farmakolojik 6zelliklerine bgi olarak BREVIBLOC'un etkisi hizla kkar ve dozunun hizlica
ayarlanabilmesine olanak verecgkilde kisa strer.
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Uygun yikleme dozu kullanilginda, kandaki kararli durum diizeylerine 5 dakikaldgulir.
Ancak terapottik etkiye stabil plazma konsantrasywolan daha kisa suredeséii. Daha sonra
istenen farmakolojik etkinin elde edilmesi icintiaffon orani ayarlanabilir.

BREVIBLOC beta blokdrlerin bilinen hemodinamik vieldrofizyolojik etkilerine sahiptir:
« Istirahat halinde ve egzersiz sirasinda kalp hizazdéma;

« Izoprenalin azalmasi sonucunda kalp hizindg; arti

» Sinoatriyal (SA) dgimun recovery suresinde uzama,

» Atriyoventrikuler (AV) iletide gecikme;

» Atriyoventrikiler (AV) aralginin normal sinis ritmi ile ve His-Purkinje dokusiangecikme
olmadan atrium stimilasyonu sirasinda uzama;

* PQ suresinde uzama, evre Il atriyoventriktler bfakiksiyonu;

» Atriyum ve ventrikillerin fonksiyonel refraktor ggodunda uzama;
* Azalmis ejeksiyon fraksiyonu ile negatif inotropik etki;

* Kan basincinda azalma.

Pediyatrik popilasyon

Supraventrikiler takardisi olan yalari 2 ile 16 arasindaki 26 pediyatrik hastada kalit bir
farmakokinetik/etkinlik calmasi yuratalmgtar. 1000 mikrogram/kg'lik bir BREVIBLOC
yiukleme dozu uygulandiktan sonra devamli inflzyatd&ikada 300 mikrogram/kg'lik dozla
idame tedavisine gecilgtir. Esmolol balandiktan sonraki 5 dakikada hastalarin %65'inde
supraventrikiler takardi sonlanmytir.

Randomize olan ancak kontrolsiiz bir doz skagtirmasi caymasinda, ydari 1 ile 7
arasindaki 116 pediyatrik hastanin aorta koarkiasyadiizeltildikten sonra geén
hipertansiyonda etkinlik agariimistir. 125 mikrogram/kg'lik, 250 mikrogram/kg'lik \&00
mikrogram/kg'hlk BREVIBLOC vyikleme dozu uygulanamsialarda daha sonra devamli
inflzyonla sirasiyla dakikada 125 mikrogram/kg, 258rogram/kg ve 500 mikrogram/kg'lik
dozlarla idame tedavisine geciltii. Her (¢ dozaj grubunda hipotansif etki acismdalamli
bir fark gorulmemytir. Hastalarin toplamda %54'Unde yeterli kan baskontrolii sglanmasi
icin BREVIBLOC dsinda baka bir ilag kullaniimasi gereksgiir. Degisik doz gruplarinda bu
acidan bir farklilik géralmengiir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler
Emilim:
Intraven6z uygulama sonrasi maksimum plazma korzsymnuna suratle .

Dagilim:

Esmolol hidroklortirin dalim yarilanma siresi yakiik 2 dakika gibi ¢ok kisadir. @Zdim
hacmi 3.4 L/kg'dir.

Biyotransformasyon:
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Esmolol hidroklorur esterazlar tarafindan bir asietaboliti (ASL-8123) ve metanole
metabolize olur. Bu metabolizasyon, estegléanin eritrositlerin sitozollerindeki esterazlar
tarafindan hidrolizi yoluyla gergelgie.

Esmolol hidrokloririin metabolizmasi dozunun 50 3@0 mikrogram/kg/dakika olgunda
dozdan bgimsizdir.

Esmolol hidrokloririin insan plazma proteinlerine3/a@aninda bandgi, asit metabolitinin
ise sadece %10 oranindaslzendigl gosterilmstir.

Eliminasyon:

Intraven6z uygulama sonucu eliminasyon yari dmriiagek9 dakikadir.

Toplam klerensi 285 ml/kg/dakikadir; toplam klerekaracger veya dier organlarin
dolssimindan bgimsizdir. Esmolol hidroklortr bébreklerden kismesgigineden (uygulanan
miktarin %2'sinden azi) kismen de zayif bir bet&kt etkinlige sahip asit metaboliti olarak
(uygulanan miktarin %0.1'inden azi) atiir..Asit tat®lit idrarla atilir ve eliminasyon yari
omri yaklgik 3.7 saattir.

Dogrusallik / d@rusal olmayan durum:

Saslikli erigskinlerde esmolol kinegi dogrusaldir. Bir yikleme dozu uygulanmazsa 50-300
mikrogram/kg/dakikalik dozlarda uygulagichda, plazma sabitlengidizeylerine ulgam
suresi dozla dgrusaldir.

Hastalardaki karekteristik 6zellikler
Pedivyatrik populasyon:

Yaglari 3 ile 16 arasinda olan 22 pediyatrik hastada farmakokinetik ¢akma
gerceklatirilmistir. 1000 mikrogram/kg'lik bir BREVIBLOC yukleme do uygulandiktan
sonra devamli inflizyonla dakikada 300 mikrogranikglozla idame tedavisi uygulangtr.
Calismada c¢ocuklardaki BREVIBLOC kinginin eriskinlerdekinden farkli olmagina karet
edecelsekilde ortalama toplam viicut klerensi 119 mL/kgiakortalama d&lim hacmi 283
mL/kg ve ortalama terminal eliminasyon yarilanmariéns.9 dakika olarak gozlenstir.
Ancak, cocuklarda bireysel gigkenligin fazla oldgu gozlenmgtir.

5.3. Klinik dncesi guvenlilik verileri

Hayvan cajmalarinda teratojenik etki gbzlenmetiti Tawanlarda olasilikla Brevibloc'un neden
oldugu bir embriyotoksik etki gozlensiir (fetal rezorpsiyonda agl. Bu etki terap6tik dozun en az
10 kati yiksek dozlarda gozlerytm.

Fertilite ve perinatal ve postnatal etkilerde Bodag'un etkisi Uzerinde cama yapiimanstir.
Brevibloc'un csitli in vitro ve in vivo test sistemlerinde mutajkrlmadgi belirlenmitir. Uzun
sureli calsmalarda Brevibloc guveniligh incelenmemtir.
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6. FARMASOTIK OZELL IKLERT

6.1. Yardimci maddelerin listesi

Sodyum asetat

Glasiyel asetik asit

Sodyum Klorir

Sodyum hidroksit ve/veya hidroklorik asit — pH ayign
Enjeksiyonluk su

6.2. Gecimsizlikler
Gecimsizlik camalari bulunmagindan, bu tibbi Grtin ger tibbi Urtinlerle veya sodyum
bikarbonat ¢ozeltileriyle kagtinilmamalidir.

6.3. Raf omri
18 ay.

Acllan Grun 2-8°C arasinda saklagidda 24 saat sureyle fizikokimyasal olarak stahildi

Mikrobiyolojik acidan Grin hemen kullaniimalidirekhen kullaniimazsa kullanim éncesinde
saklama sureleri ve kollari kullanici sorumlulgundadir ve Urtin kontrolll ve valide edil@iseptik
kosullarda acilmad stirece normalde 2 ila 8°C'de 24 saatten uzurssiiteanmaz.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C'nin altinda oda sicaginda saklanmalidir. Dondurulmamaldir.

Cozeltinin saklama kwillari icin bolim 6.3'e bakiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
100 mL lateks olmayan, tek PVC portlu polyofenikba. 1 torbalik ambalaj boyutu.

6.6. Baeri tibbi Uriinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel dnlemler

Kullanilmams olan triinler ya da atik materyaller “Tibbi UrtimteKontrolu” yonetmelgi ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontroli” ydonetmgine uygun olarak imha edilmelidir.

TORBA KULLANIM TAL IMATI

Brevibloc Premiks 20 mg/nihfiizyon Soliisyonu kullanima hazir, lateks olmayek PVC
uygulama portlu poliofenik 100 ml plastik torbalarsunulmaktadiTorbadan ilk bolus dozu
cekmek veya Brevibloc 20 mg/minfiizyon Soliisyonuna herhangi bir ilaci eklemek igirbu
uygulama portunu kullanmayin.

Her torba yalnizca bir tek hastada kullanima yétieliPorttaki sizdirmazlik gdayici acildiktan
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sonra torba 24 saat icerisinde kullaniimahdir.l&ulmayan tiim sollisyon ve kaplar yerel
gerekliliklere uygursekilde bertaraf edilmelidir. Kismen kullanilan tatéri yeniden takmayin.

Sekil 1. Tek-cikish IntraVia " Torba

DIKKAT

Plastik torbalari seri gamalar icin kullanmayiniz. Bu tip kullanim iking&aptaki sivinin
uygulanmasi tamamlanmadan Once birinci kaptan uekichavanin cekilmesine gla
emboliye neden olabilir.

ACMAK iCIN

Kullanimdan hemen 6ncesine kaday dmbalajindan (ditorba) ¢ikariimamalidir. Qitorba
daha onceden acilgsa ya da hasar gorgge kullanilmamalidir. Bi1torba nemi 6nleme
amacini tair. i¢ torba ¢6zeltinin sterilitesini korur.

Dis torba gentikli yerinden acilarak premiks torbaagikr. Bu gamada plastik torba tzerinde
gorulebilen opasiteler, sterilizasyon prosesi sm@aki nem absorbsiyonuna ghair ve
¢ozeltinin kalitesini veya guveniligini etkilemez. Opaklik giderek azalacaktir.

Ic torba sikgtirilarak kigiik sizintilar olup olmagikontrol edilir. Sizinti varsa sterilizasyon
etkilenmi olaca&indan c¢ozelti atilmalidir. Uygulamadan 6nce pat&kimadde ve renk
degisikli gi icin solusyon gorsel olarak incelenir. Yalnizcartak ve renksiz veya acik sari
renkli ¢ozeltiler kullaniimalidir.

INTRAVENOZ UYGULAMA ICIN HAZIRLIKLAR (aseptik teknik kullaniimalidir)
1. Premiks torba, asma yerinden bir askiya asilir.

2. Torbanin alt tarafindaki uygulama gikidan plastik koruyucu ¢ikartilir.

3. Uygulama seti takilir; setle birlikte verilen tatta uyularak uygulamaya glanir.
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7. RUHSAT SAHIBI

Eczaciba-Baxter Hastane Uruinleri Sanayi ve Ticare$ A.
Cendere Yolu, Pirnal Keceli Bahgesi 34390 AyazESTANBUL
Tel: (0.212) 329 62 00 Faks: (0.212) 289 92 75

Web: www.eczacibasi-baxter.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI (LARI)

136/77

9.ILK RUHSAT TAR IHI / RUHSAT YENILEME TAR iHi

Ik ruhsat tarihi: 13.09.2013
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENILENME TAR iHi
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