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r. BE9ERI rrBBl Ontx0n lor
Cordarone 2(X) mg b6lin€bilir tablet

2. KALITATiF vE KAMtrArft' BL,E$tu
Etkin madde: Bir tabl€tte 200 mg amiodaron hidroklorffr.

Yardmcrmrdde:
laktoz monohidrat 7l mg
Yar&mq maddeler igin bahnz 6.1.

3.TARMAS6Th(TORM
Tablet.
Ozel gentikli, beyaz - soluk kem renkli b6lffn€bilir tablet

4.I(Lh{kOzELLla,ER
4. l. Terap66k endlkaryonler
CORDARONE aqa$da belirtilen durumlann telaannrn dnlenmesi igin hrllamln:
- Yagam t€hdit d€n ventik[ler tagikardi: t€davi hastande, yahn monitorizasyon
altnda baglattnaldr.
- Tamsr konmug, semptomatik ventrikiiler tagikardi.
- Tanrst konmrg, todavi gerektiren suprave, rtsiktler ta+ikardi; Diler tedaviler igin
kontrendikasyon veya dircncin sdz konusu oldulu dunrmlarda.
- Ventrikfler fibrilasyon

Supraventikfiler ta{ikadi tedavisi: Arial fibrilasyon vgla fluttedm kdiyovcrsiyonu
veya venhik hzmm pvaglatlmasr

Amiodaron ayncg koroner hastal& vdveya sol ventildl fonksiyon bozuklulu olan
hastalarda antiaritmik olarak lullanlabilir Okz. bdlfln 5.1).

4.2. Pozoloji ve uygulema goLlt
Pozoloii/ uygulenr ukh[ ve rflnerl
Baqlangg tedavisi:
Genellikle uygulanan doz 8-10 giin sfircyle gfimde 3 tablettir.
Baa durumlarda" baglangg tedavisinin hsa s[reyle dahl yiifksek dozda (+5 tabl€Ug0n)
verilmesi ge,rekir. Bu durumda elektnokardiyografik monitorizasyon yaprlmnlrdu'.

idame tedavisi:
Minimum etkili doz saptanmahdu; bu doz hastadan alman cevaba g6re, gflnde 12 (2
giinde bir I tablet ila 2 tablet arasnda depigir.

Uyryulame qekli
Gffnliik doz lD tablen. olarak belirlendilinde, tableth 6z0l fend$ tek petmakla
bashnlrrsk iki pargaya aynlr.

Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/151/cordarone-bt-200-mg-30-tablet

ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/C01BD01



Gtinlfik dozlardan birinin yanlryhkla atlanmasr halinde, bir sonraki doz normal olarak
almmah&r. Aflanan dozu telafi etuek igin, dozun iki katr ahnmamahdr.

Ozet popfiIasyonlara iltgkin ek bilgiter:
Bdbrek yetuezli$:
Btibnek eliminasyonunun ihmal edilebilir diizeyde otnasl 6brek yefinezliSi olan
hastalarda standart dozlann uygulaoabilmesini sallar.

Keraci[er yetuezll$:
Tdavi srasmda akut ve laonik karaci[er bozukluklan orlaya grkabilece[inden
karacifer yehezlipi olan hastalarda gok dikkatli kullamlmaldr.

Pedlyafitk popfihsyon:
Qocuklarda amiodaronun giuv@lili$ ve etldlili[i konhollfl klinik gah,smalarla
de[erlendiriltne,migtir.

U Geriyatik popfilesyon:
Yetigkinlerde uygulanan doz ile aynr dozlar uygulanr.
Bflt[n hastalarda oldu[u gibi, minimum etkili doztrn kullamlmasr 6nem taqr. Bu yag
grubunda doz gereksiniminin farkh olduluna dair bir bulgu olmamakla beraber, gok
yfil<sek bir doz uygulanmasr halinde yagh hastalar bradikardi ve ileti bozuHuHanna
daha yatkn hale gelebilirler. Tiroid fonksiyonlannm takibine rizel diklcat g6steritnelidir
(bkz. Bdlflm 4.3,4.4 ve 4.8).

43. Kontrendlkasyonlar
CORDARONE aga$daki durumlarda kontrendikedir:
- Pace,maker kullanrlmayan sinoatrial blok veya sints bradikardisi olgulan;
- Pace,maker kullaulmayan hasta sinfis sendromu (sints aresti d*i);
- Pacemaker kullanilmayan yr*sek dereceli ileti bozulftiklan;
- Tiroidhastalfiannda;
- iyoda, amiodarona veya yardrmcr maddelerden hertangi birine kars; agrn duyarhhk
halleri;
- Hamilelikte (istisnai dunrmlar &gmda);
- Lalilast/on (Bkz. ffiltm4.6 "Laktasyon');
- II. veya III. derece kalp blolu;
- Bradikardi nedenli semkoplarda;
- Torsades de Pointes'e neden olan ilaglarla kombine kullanrm:
+ Srmf Ia antiaritnikler (kinidin, hidrokinidin, dizopirami{ vs.),
+ Srnf trI antiarimikler (sotalol, dofetilid, ibutilid, vs.),
+ Sultopri(
Bepridil, sisaprid difemanil, IV eritromisin, mizolastin, sparfloksazin vs. gibi di[er
ilaglar (Bkz. b6tiim 4.5.)
+ Sparfloksazin

Bu ilacrn aga[rdaki ilaglarla kombine lctrllammr GENEL OLARAK ONERiLI\IBZ:
+ Enjektabl diltiazem,
+ tlalofantrin, pentamidin, moksifloksazin,
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I Bazr ndroleptikler (tiyoridazin, klorpromazin, levomepromazin, tifluoperazin,
sipm€mrzia s0lpiri4 amisfllpiri4 tiapri4 pimozi4 haloperidol, droperidol),
* Ve sotalol ve esmolol drgmdaki beta-blokerler @kz. b6lflm 4.5).
+ Stimfile edici laksatif ajanlar hipokalemiye neden olahilirler ve bu y0zden'Tcsades
de Pointe" riskini artunhilirler
+ Flokokinolonlar

4.4.6zcl kullanrm uyrnhn ve 6nlemleri

Amiodarcn C6zl6, k8lp, akciEer, karaciEo, tiroid b€zl€ri, deri ve paiferik sinir
sistcmini etkilcyen ciddi advers reakriyonlara neden olabilir (Bahnrz b6liim 4.8). Bu
realsiyonlar g€cikmig tipte olabilece[indea uzun ddnem t€davi slacak hastalar
dikkattice g6zlemleirmelidir etkilcr doz ile iligkili olduEundan, minimnm
etkili doz verilmelidir.

Hastalar, tedavi srasmda g[neqe maruz kalmemalan vrya bir gfneg koruyucusu
kullanmalan konusunda uyanlmaldn

Kadiyak bozukluklar
Yagh hastalarda kalp hanr belirgin bir gekilde azaltabilir.

Amiodaron guglfi bir CYP €ozim inhibitih0dffr. Dolayrsryla bazr ilaglann senrm
komsannasyonlannrn artmasna yol agabilir.

QT aral$nda uzamq amiodaronun &rmakolojik dzelliklerinin bir sonucudur. Bu
nodenle ilag, tanrsr konmug veya gfipheli kmjenital tz,mrq QT seirdromu vrya Torsades
de Pointes hastalannda kullanrlmamrhdrr

Tedaviye baglamadan 6nce EKG dlgr[mlerinin pprtnasr gerekir.
CORDARONE, EKG delhiklikl€dne yol agabilir. Bu "cordaronik" deliqiklik,
repolarizasyonun uzamasma ba$t olaak QT aralt$nda ,zrmrl,a n€den olur. Buna eqlik
eden U dalgalan gdrtlebilia bu amiodaronun t€rap6tik etkisinin bir belirtisi olup,
toksisite degildir.

2. veya 3. deroce A-V bloh sinoatial blok veya bifasiktl€r blok geligmesi durumunda
tedavi kesilmelidir. l. deroce atriyoventrikiiler blok geligmesi yahn takip g€reLtirir

Yerd arimil€rin baglamas vrya tedavi edilen aritmilerin k6tflegmesi, bazen 6lfimle
sonlanmasr rapor edilmigir. Ilacm etkisiz bir proadtmik etkinin olmasmrn
bi$irind€n ayrt edilmesi g[gtk; ancak bu durumun kalple ilgili mevcut dmrmutr
kdt0legmesiyle ilgili olup olma&Frun anlaqrtnasr 6ncm taEr. Diler antiarihik ajanlra
hyasla, amiodaron ile d"ha se,yrck olank proaritmojeilik elki bildirilrrigir ve genellikle
ilag etkilqimleri vdvqra elekholit bozr*luklan grbi QT arahEuda uzama frh6rleri
batlammda meydana gelmektedir. Okz. B6lfim 4.5). QT aral&ndaki "amalra raEme|r,
amiodamn d0$0k torsadojedk aktivite go'st€rmektedir.

Ozettille antiaritnik ilaqlann kronik kullanrmr durumunda" ventrikiiler derfibrilasyon
ve/veya kalp pilinin (paccmaker) ya da vflcuda yerleqtirilen kardiyoversiyon yapan
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defihrilatSr cihrzmm hrz doetini qi$nde alrg oldulu bildirilen vakalar rapor
dilmbtir ki budar olarak ilacrn etkililifine t€sir etueldodir. Bu nodenlg
amiodaron tedavisinden 6nce ve tedavi $rasrnda cihazm gahgt$nrn t€laar tolffar
konhol edilmesi tavsiye edilmektedir.

Endotcin bozr*luklar
Bileqik€ki iyo! baa tiroid t€stlerinin yanhg sonug vennesitre yol agar (radyoaltif
iyodun ba$anmasl PBD; Bununla b€rab€r, tiroid fonksiym testlerinin
de@endirilmesi mtmkfin olur (T3, T4,TSH*). Hipotir]oidi veya hipertiroidizme nedeir
olabilir.
Amiodaron tiroid anomalilerine neden olabilir. @kz. b6lrEm 4.8)
Btit0n hastalarda, tedavi 6ncesinde ve daha sonra tedavi stiresince dfizeoli olarak -
timegin 6 ayda bir- ve ilacm kesilmesinden birkag ay smra TSH rcsti yaprtnasr 6n€rilir.
Tiroid fonlsiyon bozuklutundan guphe edildilinde, TSH dfiz€yleri dlgttnelidir @kz.
b6lEm4.8).

Hipertiroiaim
Amiodaron tedavisi srasmda veya tedavinin keildikten birkag ay sonnsm&
hipatiroidizm meydana gelebilir. Genellikle kilo kaybr, aritmi batlama$, anjina ve
konjestif kalp yetmelili gibi h8fif sryreden klinik g6stergeler gdrtltr ve teqhis
serumda agm duyarh TSH dtzeyinde bariz bir dtigEg t€spit edilmesiyle desteklenir. Bu
gibi olgularda amiodaronun kesilmesi gerekir. Tedavinin smlandmlmasm takiben
bfuta9 ay iginde genelliHe d0zetne meydana gelir; klinik ryilegme tiroid fonlsiyon
t€stleridn normallqmesinden daha 6nce gergeklegir. Tirotolsikozutr Hinik
belirtil€rinin ortaya grllrg alu olgular, baz@ dlrflmcfil olabilir ve acil tfrap6tik
y*lagtmr gereltirir. Tdavidc anti-tiroid ilaplar (her zaman eilkili oloayabilir),
kortikosteroid td8visi, beta-blokerler kullamln ve tedavinin her olguya g6re kigisel
olarak ayarlanmasr gerekir,

Ndromusls:ler bozukluklar
Amiodaron p€rif€rik s€Dsoriyomotor ndropati ve/veya miyopatiye yol agabilir.
Amiodaron tedavisi sonlandmldrktan somralci bfulraq ay igiode geirellikle &izelir, ancak
bazen t .rl dzelme gdffiJmeyebilir.

GOzbozukluHan
Eler bulaok g6mre veya gSrme yeteoefinde ezelma a6yd6aa gelirsg derhal
fundoskopiyi de igeren tam bir oftalmolojik muayene yap,rtnasr gerekir. Optik n6ropati
veya optik n6rite neden olabilir. Bunun sonuctnda giirme yetisinde zayflrk pganabilir.

Karaciter boznkluHan
Amiodaronun neden olabilece$ karacilo hasannm saptanmasl igin, karaciler
fonksiyonunun (transaminaz d[z€yl6inin) amiodaron todavisine baglar baglamaz ve
tedavi sfiresince dfizenli olarak, yakmdan takip edilmesi 6uerilir. (Bkz. b6ltm 4.8). Oral
ve inhaven6z formlarla tedavi srasnda, akut lraraciler bozukluklan (atn hepatoselfiler
yemezlik veya bnzen frtal olabilen karaciter yetnczliBr dc dahil olmak ffzere) ve
konik karaciler bozuHuklan ortaya grkabilir. Bu durumda amiodaron dozu azaltrlmah
v€ya hansaminaz diizeyloinin normalin flg kahnr agmasr halinde, t€davi kesilmelidir.
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Oral amiodarm uygulamasna balh tronik loraciler bozukluklannm klinik v6
biyolojik belirtil€ri minimal olabilir (hepatomegali, normal dfl?r1,in 5 kat serum
transaminaz dfizeyi) ve tedavi kesildiktcn smra geriler. &cak, fttrl seyirli vakalar
bildirilmigtir.
Pulmmer bozukluklar
Tek bayna veya genel durum bozukluluyla birlikte dispe veya kuru 6ksr[r[k
baqlamasL pulmoner toksisite olasrhpm dfi$nd[rmeli ve akciler grafisi gekilmelidir
(Bkz. b6lffm4.8.).
Bu teghisten gflphelenildiEinde, genel sa$* dunrmunda tozulmayta (halsidik, kilo
kaybl ateq) birlikte ya da izole olarak efor dispnesi geligen hastrlada bir So&is
rdntgeoi gekilmesi gerekir. Amiodamnun erken ddnemde kesilmGsi durumunda
interstisyel pn6moni genellikle geri dinfiglt oldulundaa b6yle bir &rrumda amiodaron
t€davisinitr y€oideo delerlendiritnesi gerrekir ve kortikoct€roid tedavisi dts0trrilmelidir
(Klinik belirtiler gcnellikle 34 hafta iginde iyilegmeldedir, a*astndan daha yavaq

olaral radyolojik iyilegme olmakta ve akciler fonhiym testl€rinde diizelrne bir kag ay
iginde gergekl€fmektedir). Baa hastalarda tedavinin kesiltmeine ra@en kdtiilqme
g6r0lebilir. Olfimle sonlanabilen akciler toksisitesi olgulan bildirilmigtir.
Baz€n 6ldBrficff olabilen, atr solunum komplikasyonu olgulan gok seyrek olarak
g6zlenmigtir ve genellikle cemahi giri$mden hemen sonraki dEn€mde meydana
gelmigtir (€rigkinde akut solunum shntu seir&omu); bu durum yE&sek bir olaiien
konsantrasyonuyla muht€mel bir elkilegim nedeiriyle getitm! olabilir, bu nedenle
b6yle hastalara suni solunum uygulanrken, hastalann dilckatle g6zleomesi dnerilir (bkz.
bdlim 4.5 ve 4.8).

itag e*iteqimleri
Amiodaron'un beta blokerler, kalp ahm hrzlil drigfirrrl kalsiyum kanal blokerleri
(verapamil ve diltiazem), hipokalemi olugturabile, stimulan lalsatif ajanlar ile kombine
hllamlmas 6neriltne. @kz. b6lfim 4.5).
Fleloinid amiodaron ile birlilre kullanl&gnda artmrg plama seviyeleri bildirilrni$ir.
Buna g6re flekainid dozu azaltlmah ve hasta yahndan takip editnelidir.

iileme
Elektolit dengesi bozukluHan, 6zellikle hipokalemi: Proaritnik elki baglangonr
desrckleyebileceEindeo, hipokaleminin eqlik ed€bile@Ei durumlar 96z 6n[nde
bulundurulmahdr.
Hipokale,mi amiodaron uygulamasmdan 6nce d[zeltilmelidir.

Pediyatik hastalar

Qocuklarda amiodaronun g0venlili$ ve etkilili$ kontrollff klinik galrymalarla

delerlendirilme,mi$ir. Bu y0zden eocuklarda kullanrmr 6ncrilnez.

Arcst€zi
Cerrahi girigin fucesinde anestezist hastanm amiodaron ile tedavi dildili konusunda
uyanlmahdu.

Amiodarm ile kronik tedavi, yan etkiler bohmmdan, geirel veya lokal anesteziklerin
hemodinamik risklerinin artuasma neden olabilir. Bunlar 6'zellikle bradikardik ve
hipotansif elkiler, azalmg kardiyak output ve ileti boztrkluklanyla ilgili pn clkiladir.



Laktoz igermesi nede,niyle, nadirkahumsal galaktoz intoleransl Lapp laktozyemezli[i
ya & glikoz-galaktoz malabsorbsion problemi olan hastalann bu ilacr kullanmamalan
gerekir.

4.5. Diler hbbt flrfinler lle etkllegtunler ve d[er etkilqim gekilleri
Birgok antiarimik ilag kalbin otomatizmasrm, ileti sistemini ve kontralctilitesini deprese
edebilir.
Farkh srmflardan antiarimiklerin kombinasyonu faydah bir terapdtik etlci sa$ayabilir,
ancalq ge,nellikle COK D|KKAT gerektirir; bu dunrmda )alxn klinik izlem ve EKG
monitorizasyonu garttr Torsades de pointes'a neden olan (amiodaron glbl)
antiarimiklerin kombine kullammr KONTREhIDiKEDiR
Apr srnrftan antiarituiHerin kombina,syonu, bazr istisnai durumlar drgrnda, kardiyak
yan etki riskinin artmasl nedeniyle OmnimmZ.
Negatif inotropih bradikardik velveya aEiywe,ntiktiler iletiyi yavaqlaficr etkil€ri
bulunan ilaglarla kombine kullamm da DIKIGT gerektirir; bu dunrmda yalon klitrik
izlem ve EKG monitorizasyonu yaprlmahdr.

\,
Amiodaronun yan 6mrii uarn oldu[trndan, amiodaron tedavisi kesildikten aylar sonra
bile ilaq etkileqimleri gtirtlebilir.

Kombinasyonu kontre,ndike olanlar:
+ Torsades de pointes'a neden olan ilaqlar:
- Srmf Ia antiarimikler (lonidin, hidrokinidin, dizopiramid),
- Smf trI antiaritmikler (dofetilid, ibutili{ sotalol),
- Diler ilaqlar: Bepridil, sisaprid, difemanil, IV eritomisin, mizolastin, IV vinkamin,
ko-timols azol veya pentamidin enj eksiyonu
- Sultoprid
- Bazr antipsikotikler; klorpromazin, fryoridazin, flufenazin, pimozid, haloperidol,
amisfilpirid ve sertindol
- Lit)rum ve dolsepin, maprotilin, amitriptilin gibi tisiklik antidepresanlar
- Terfenadin, astemizol, mizelagfia gibi bazl antihistaminler
- Kinin, meflokin" klorokin, halofantrin gibi malarya ilaglan

u - Moksifloksasin

+ SParfloksazin

QT aral{mda vzamanedeniyle Torsades de pointes riski artar (elekhofizyoldik additif
etkiler nedeniyle)

Kombinasyonu dnerilmeyenler:
+ Torsades de pointes'a nedeir olan ntirole,ptikler:
Bazr fenotiyazin ndroleptikler (siyamemazin, lwomqnomazin, , tifluoperazin),
benzamid nOroleptikler (s0lpirid, tiaprid), btitirofenon n6roleptikler (droperidol,)
Ventikiiler aritui ve dzellikle de Torsades de pointes riski artar.
+ Stimiile edici laksatif ajanlar hipokale,miye neden olabilirler ve bu yflzden "Torsades
de Pointes" riskini arttrabilirler

+ Enjektabl diltiazem:
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Bradikardi ve atsiyovenhikiiler blok riski mevcuttur. Eler bu kombinasymun verilmesi
gerekiyma, devamh klinik ide,m ve EKG monitorizasyonu yaprlmasr doeritnelrtedir.

+ Beta-bloktrler (sotalol ve esrrolol dryrndakiler)
Kontaktilit€, otouratizma ve ileti bozukluklan ortaf grkabilir (kompamatuc sempatik
mekanimalann baslolanmasr nedeiriyle).

+ Florokinolodar:
Florokinolonlarla birlilce amiodaron kullanan hastalada, Tomade de pointes'm qlik
emi$ veya emedi$ QTc arah$ r'zsmasr nadiren bildirilmiEir. Amiodaron tedavisi alan
hastrlarda" florokinolonlamn kullanmmdan kagrnrlmahdn

Dikkatle kullamlmasr gereken kombinasymlar:
+ QT arahEu uzaran ilaglar
Torcades de poinrcs risld artabilecefinden, amiodaronun QT arahgm uzath$ bilinen
ilaelarla birlikte kullanmma ancak her hasta igin potansiyel risk ve yararlar diklotli bir
gekilde deterlendirildihen sorra lrarar veritoreti vc hastalar QT uzamasr agrsmdan
izlemmelidir.

+ Geirel anest€zikl€r
Genel ancstiui uygulanan hastalarda ciddi olabilen korylikasyonlar bildirilmi$tir:
bradikardi (atsopine corap vermeyen), hipotansiyon, ileti bozuHuklan, kardiyak output
azalmasl

qok nadir€o, bazen dlfimle sonlanabilen ciddi solunum kmplikasyonlan (erigkinin akut
solunum srkntsr sendnomu), geoellikle cerrahi giriginin hemen sonra$da
g6zlenmigtir. Bu dunrm, y[ksek oksijen konsantrasyonuyla etkilqmenin bir sonucu
olabilir.

+ P8subshatlan
Amiodaron bir P-g" inhibitdrffdiir. P-p zubstratlanyla !futift6 kullanrmmrn,
maruziyette arhga neden otnasr b€klenir.
- Dabigatran: I&nama riski nedeniyle, amiodaronun dabigatanla birlikte kullanrnl
srasnda dildratli olunmahdr. Dabigatsan dozunun [r[n bilgisine uygun olarak
ayarlanmas gere.kebilir.

+ Oralantikoagtlanlar:
Antikoagtlan e&i ve hemorajik risk artar.
Prohombin dtzeyi ve INR d"ha srk konbol edilmelidir. Oral antikoag[lan dozu,
amiodaron tedavisi snasmda ve tedavi kesildiktelr sonra a5rarlrnmnlrdu'.

+ Siklosporin
Dolapn siHosporin d0zeyleri, ilacrn hepatik metabolizmasmm azalmasna baEh olarak
artar; nefrotoksik etki riski siiz konusudur.
Kan siklosporin konsanfasyonlannm 619[mfi, b6brek fonksiyonlannrn takibi ve
amiodaron tedavisi srasmda ve t€davi kesildilten sonra doz ayarlamasr yaprlmasr
gere.klidir.

+ Oral diltiaz€rn
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Ozelikte yas,lilard4 bradikardi ve atrioventriHler blok riski mevcuttur.
Klinik takip ve eleJrhokardiyografik moitoriza.syon pptlmaldu.

+ Kalp glikozidlcri:
Otmatizma depresyonu (aqrn bradikadi) ve atriyove,ntrikEler ileti boznktrklan
gdrfilebilir. Digoksin hrllanrlnasr halinde digokin klerensinin azalmasma balh olarak
plazma digolain dfizeyindc artg g6zlenebilir. Kalp hzr ve atriov€ntsikiil€r ilei tzerinde
sircrjistik bir etki de g6r0lebilir.
Klinik izlem ve EKC mmitmizasyonu yaprlmah; gerekirse kan digokin dtz€D,l€ri
dlgflterelq digoksin dozu aprlanmahdr.

+ Esarolol
Kootaktilite, otomatizma ve il*i bozukluklan ortaya gkabilir (korpansatuar sempatik
me,kadzmalann bssklenmaqr 1€d€rdyle).
Klinik takip ve eleJcrokantiyografik monitorizasyon yaprlmaLdr.

+ Potasyumu dqur@ ilaglar: potasyumu dt{firen ditr€tiHer (tek bagrna veya kombine
olarak), uyano laksatiflo, glukokortikoidler (sistemik hillanrm), tctrskosakti4
amfoterisinB (IV)
Ventrilqiler arimi ve 6zellikle d€ Tomades de pointes riski artar (hipokalemi vefueya
hipomagnezemi predispozan bir frkt&dffr). Diler fi:r laksatifler kullenrlmehdlr
Klinik takip ve elelcrokardiyografik monitorizasyon yaplmahdr. Torsades de pointes
orfap gkmas halinde antiaritmik ajanlar verilmemelidir; kardiyak pacing baglatlabilir
vs [V megnez.J4'm kullaglabilir.

+ Grelfirt suyu: Gre5firt suyu sitoknom P450 3A4'ii inhibc der ve amiodaronun
plama konsantsasyonunu y seltebilfu. Oral amiodaron kullanmr esna$nda greyfurt
suyu tfiketiminden kagulmaldr.

+ Fenitoin:
Plama f€rdtoin dfizeylerinde yiiksetne ve buna eglik eden 6zelliHe n6rolojik tipte doz
aym belirtileri gSrElebilir (fenitoinin hepatik metabolizmasmrn e"al-a"r nedeniyle).
Klinik takip yaprlmall f€nitoinin plazma konsanhasyonlan kontol odilmeli ve
goekirse, ilacm dozu ayarlanmaldr.

+ Bradikardik ilaglan bradikardik kalsiyum antagonistleri (diltiaz€m, verapamil),
beta-blokerler (sotalol haig), klonidin; guanfrsnL kalp glikozidleri; antikolinecrt€raz
ilaqlar (doneze,pil, galantamiq rivastigmin, talcin, ambemoryum, piridostigmh,
neostignin)
Ventikiler aritni ve 6zellikle de Tosades de pointes riski artar
Klinik takip ve elektrokardiyografik monitoriza.syon yaprtnaldu.

+ Simvastatin
RaMomiyolizis gibi, doza bagmt yan etkilerin riski art r (kolest€rol d0g[r0c[ ilacm
hepatik metaboliaasnm azalmas nedeniyle).
Simvastatin uygulanrten, 20 mg/gnn dozu aElmamaldu.
Bu dozla terap6tik elkinlik elde edilemiyorsa" bu tEr elkilegimi bulunmayan bagka bir
statin kullandmahdr.



+ Statinler
Amiodaron ile birlikte CYP 3A4 tarafindan metabolize odileir simvastatin, atoryastrtin
ve lovastatin gibi statinl€dn birlilte kullanrlmasr kas toloisitcsi riskhi artunr.
Amiodaron ile birlikrc CYP 3A4 tarafindan metabolize bir statin
kullantna$ dnerilir.

+ CYP3A4 tarafindaa metabolize edilen diter ilaglar:
Lidokaiq takolimus, sildenafil, fentanil, midazolam, tiazolarD, dihi&oergotamin,
ergotamnL kol$isitr

Flekainid: Fleloinid esas olaral< CYP 2D6 tarafindan metabolize olur, bu err#min
inhibe edilmesi sonucu amiodaron, flekainidin plazma scviyelerini artrabilir;
dolayuyla flekaidd dozunun 7o50 azaltlmasr ve hastanm yan elkiler iCin yahndan
akip cdilmesi tavsiye edilir.

U Diler CYP 450 izoenzim subatratlan ile elkilqimler: in vino gahfmalar aynca;
amiodaronun CYPIA2, C,rtYLClg ve CYP 2D6'yr da ana metabolitleri aracrhg ile
inhibe ettilini gdstermipir. Birlikte uygulandrgnda, amiodaroruq metabolimasr
CYPIA2, CYP2CI9 ve CYP 2IX'ya bogr olan ifulann plazma konsannasyonlannr
ytlseltmesi b€&leome,lcedir.

0zet popUtasyontara iligkin ek bilgiler:

Pediyarik Pop0lasym:

Cocuktarda amiodaronun e&ilili$ ve g[venlilig g6steritnemigtir. Bu nedenle
gocuklarda kullanm dneritnemelrtedir.

4.6. Gebellk ve lrlrtoryon
Gencl trwiye:
Gebelikkategorisi: D

Qocuk dolurma potanriyclt bulunan kadulrr/Ilotum kontroli (Kontrrreprlyon)
Amiodarmun gebelik ve/vrya fttiis/yeni dolpn iizerinde zararh ftrmakolojik etkil€ri
bulunmahadtr.

Cocuk doEurma potansiyeli bulunan kadmlar uygun bir dogum kontol[ uygulamahdr.

Gebelftddneml:
Ilayvan galtsmalannda t€ratoj€oik bir etki saptanmamrgtr. Ilayvanlarda herhangi bir
t€ratojeoik etkisi gdrElnodilinden, insanlarda da malformatif bir €tki g6etermesi
beklenmez.
Ger$ekte de bug0ne kadar, insrnladq malformasyon olugumundan sorumlu olan
m8ddeleriq her iki tfir tzerinde gageklegtirileo ve uygur bir gekilde yfirttfilen
gatryularda, hayvanlarda teratojenik oldulu srytsnmgbr.

Klinik olarak, gebelitin ilk iig ayhk ddn€minde uygulannn amidaronun potansiyel
mnlformatif etkisini delerlendirmeyi mfimk0o klacak yeterli veri hcntz
bulunnamaktadu.
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F6tal tircid bezi, son adet ddnemind€o 14. hafta sonra iyot bapamaya bagla&Fdao,
ilacm bu ddnemden 6nce uygulanmasr hdinde 6tal tiroid b@i Ezerinde hqtaogi bir
etki olugturmasr beklcnmez.

Bu d6nemden sonra ilacm hrllanrmrna ba$r agrn iyot yfiklenmesi, 6trsta biyolojik
vrya hatta klinik (guatr) hipotiroidizme noden olabilir.

F6tusun tiroid b€zi iisnindeki etkileri 96z dnr[ne atndrgnda, satlayacag yarar
risklerinden frzla olmadr$ mtddetge; amiodamn hamilelik snasmda kontmdikedir.

Lrktrryon d6ncmi:
Amiodaron ve metaboliti, iyotla beraber, anne sfft0ne maternal plamadan daha yEksek
konsantasyonlarda geger. Yenido$nda hipotiroidim riski nedeniyle, bu ilagla t€davi
$rasmda €mzirme tootreNdikedir.

f,/ 0remeyetens/Ferttlte
Amiodaronun ertek ve digi sganlara 90 mgeg/g0n dozlarda uygulandrg fertilite
gal$nalannda" fstilitode azalma gSnilmtgt8r. Amiodaronun t€r.roj€oik bir etkisi
yoktur. Amiodaron ve desetilamiodaron anne s0tffne geger.

4.7. Arag ve maklnc kutlemm fizerlndeH etldler
Bildirilmemigtir.

4.& irtenmoyen ctldler
Atagilla listelenen advers ctkilerin srkts agagdaki agrHama doErultusuda
tanmlanmrgtr:

Qok yayen (> l/10); yaySm e l/100 ila < 1/10); yaygrn olmayan (> l/1.000 ila <
U100); sq/rek e1n0.000 ila <l/1.000); gok seyrrek (<l/10.000), bilinmiyor (eldeki
verilerden harekAle rqhmin sdilemiyo,r).

U Her bir araltk grubunda, istomeyen Akiler azalan giddete g6re sltlalaomrthr.

Krn ve lenf drteml hrrtdrllan:
Qok sepek:
- Hemolitikanemi
- Aplastikanemi
- Troorbocitopeni

Bilinmiyor:
- Kemik ili$ grantlomunrm da drhil olduEu gantloma

Ba$plh} drtomt hartahklrn:
Bilinmiyor:
- Anjiyon6rotik 6dem (Quincke 6demi)

Endotrln hgtehklan:
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Yaygm:
- Hipotiroidizm
- Bazen 6lflmcfil olabilen hipertiroidizm

Qok seyrek:
- Uygunsuz Antidifiretik Homron Sekresyon Sen&omu

Slnlr drtemi haghhklan:
Yaygn:
- Genellikle dozun azaltlmasr ya da kesilmesinden sonra goileyeir ekstrryiramidal
tsemor
- Ikbuslar da dahil ohnak fizere uyku bozukluHan

Yaygnolmayao:
- Genellikle ilacu kesilmesi ile geri ddnr[iBmlfl olan duyusal, motor vqn milst tipte
periferik ndropati ve miyopoti

Qok seyrek:
- Genellikle dozun azalhlmasr ya da kesilmesindeir sonra gerileyen serebellar tipte
atrksi
- intatranyat nipertansiyon (ps6dot0mdr serebri)
- Bag algsr
- Vertigo

Aynca bag diinmesi, yorgunluk, hafiza zayfu$, koordinasyon zayrflr$ bildiritmiEir.

GEz hartrhldrn:
Qokyaryu:- Miko birikinler(genelliklepupillanrn altndaki bdlgeyle srnrhdr)
- Korneal mitro birikimler
- $iddali ryha rcokli halkalann gSrttmesi veya bulanrk g6rme
- Bulaukg6rme

Qok seyrek
- Kiklflk geligebilmoptikndropoti / optiknSrit

Kardlyak hactahkhn:
Yaygn:
- Genellikle orta dereceli ve doza bagmh bradikardi

Yaygm olmayan:
- Baza kardiyak arrestin takip cEigi arimi tagtanas veya vtr olan aritninin
k6tllegmesi
- Sinoatial blokve deligikderecelade AV blok gibi ileti bozr*l.uklan

Qok sq/rek:
- Yaghlarda ve/ve,ya siniis d0![nii disfonksiyonu olan hastalarda belirgin bradikardi
veya siniis aresti
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Bilirmiym
- Torsades de pointes

Vmkriler hartahklar:
Qok seyrek:
- Vask0lit

Solunum, g6ttr bozullullrn ve mcdlrrdnal hmtahlrlan:
yaygm:

- Baza 6lflmcfil olabilen pulmoner totsisite (alvoolar/ inErstiE/el prdmoni veSta

fibroz, plevrit brmgiolitis obliterans orgianize p6moni (BOOP)

Qok seyrek:
- $iddetli solunum yetmezlili ve dzellikle astmr olan valolrda bronkoopazm;
- Genellikle bir interstisyel pndmoniyle iligkili olarak, baz€n frtal sonuglanabilen ve

ty bazen c€rrahi girigimd€n hemen soDra ortaya gkan (y$ts* dozda oksijeole etkileqme
olash$ [zerinde durut ruttur) aht solunum srhtrtsr sendmmu
- Genellikle interstiryel pr6mopatilw eglik eden pl6rezi

Bilinmiyor:
- Pulmonerhemmaji

G.strohtosdtrd hertahkler:
Qokyaygn:- Bulant
- Kusna
- Anoreksi
- Konstipasyon
- AST veya ALT dtzsyl€rinde artna
- Tat alma bozukluHan
Genellikle yEkleme tedavisi $rasmda otaya grkarlar ve dozrm azaltlmasryla geriler.

Iv 
Eepato bilicr hutel*ler:
Qokyaygn:
- Transaminaz d0zeylerinde, dozun azalttnasdc hatta kendililinden gerileyebilen,
genellikle orta dereceli (normalin 1,5-3 kat) ynkselne

yaygu:
- Yiikselmig s€rum tsansaminaz scviyelcri ve/veya sanhkla birlikte gSriilen, bazen
fatal olabilen ve tedavinin kesitnesini gerel*ircn, akut hepatopati

Qok seyrek:
- Tedavinin uzun sffrmesi ile g6rtlen nadir lqonik hepatopati vakalan. Histolojik
g6rfintm ps6do-alkolik hepatitteki gibidir.
Belirsiz Hinik ve labomtuvar bulgulan (sirrekli olmayan hepatomegali, normal d[z€D,in
1.5-5 katr serum trangaminaz dEzeyi), karaciler fonksiyon psram€trcloitritr trz€nli
monitmizasyonunu gerektirir. Scrum transaminaz yf,k€kligi -orta derecede bile olsa- 6
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aydan uzun stren bir tedaviden sonra ortaya grkarsa, lronik karaciEEr hasan u akla
gAirmelidir. Klinik ve laborahrvar bulgulandaki bozuHuklar, genellikle tedavi
kesildikten sonra geriler. Gerile,meyen bi*a vaka bildirilmigtir

Derl ve derl alt doku hertahklrn:
Cokyaygu:
- Fotosensitivite

Yaygm:
- Deri iizerinde mavimsi veya hrguni rcmkte pigmentasyonlar; uzun s0reli ve yfihek
dozda tedavide ortaya gtkabilir ve bu pipentasyomlar tedavinin kesilnehd€n soDra
yavas ).ava$ ksybolur (10-Z ay).

Qoksgtrek:
- Radyoterapi suasmda eritem
- Genellikle dzellik g6stermeyen deri ddkEnt[leri
- Eksfoliyatif dermatit
- Alopesi

Bilinmiyor:
- Urtiker

0rleme slrteml ve meme Doankluklan
Qoksryrek:
- Epididimit
- Impotans

Aregtmelar:
Cok scyrclc
- Ytksek serum hestinin dtze5ri

Dlterym ctkiler:

t / - Koku elma yehnelinde anormallik

4.9. Ilozagmrvetdryful
Amiodarmun akut doz agmr ile ilgili gok az bilgi var&r. Birkag vakada sints
bradikardisi, ventrilqil€r arimi {zellikle de Torsades de pointes- ve karaciler hasan
bildirilrni$tir. S€mptomatik t€davi yaplmaldr. Amiodamnm frrmakokinaik
6zellikleri nedeniyle, hasa yeterince uzun stire takip edilmeli ve 6zelliHe kardiyak
fonksiyonlar agsmdan izleirmelidir.
Amiodaron ve metabolitleri diyalizle viicuttan atlamaz.

s. FARMAKOLOTI< oZnr,r,fu<r,nn
5.1. Farmakodlnamlk dzelllkler
Farmakoterap6tik grup: Antiaritnikler: Smrf III
ATC kodu: C0lBDOl

Anti-aritnik Szellikleri:
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- IGlp kasr lifl€rind€ alaiyon potansiyelinin 3. frznr uzatarak potssyum elomrnrn
yavaglamasma yol agar (Vaughar Wiliams Srnrf trI);
- Braditardi yapan etkisi sints otorDatimasrnm azalttnasna balldlr; tnr etki auopin
ile antagonize edilmez;
- Non-koryetitif alfr ve beta antia&enerjik etkisi vardr;

atiyal ve nodal ilaide yavaglamaya yol agar. Bu ileti kalp atm.hrznt
balh olarak artar;
- Inbaveotik0ler iletide de[iiiklik oluqturmaz;
- Refratter enrelerde uzamay& ve atial, nodal ve ventitfiler diiz€lrlerde miyotardm
eksitabilitginde ezalmala y6l 6961'.

- Atiyovohik0ler yan yollarda refrakter e,rneleri uzatr ve ilAiyi Fvatlanr.

Diler Ozellikler:
- Periferik direoci uta derecode azalmak ve kalp atm hlzlDr diigfirmek yoluyla oksiien
t[ketimini azaltr.
- Myokard art€rlerinin dffz kaslan fizoine dotrudan etkiyle koroner kan ahgmr arhnr.
Negatif inotrop etki sdz koousu otnadrgndan ve perifcrik direng ve baong azaldrtrndan
kadiyak d€biyi korur.

Krsa sitre 6nce miyokard €nfuldffsfl (o/o78) vcya tronik kalp yetuelig (o/o22) ge4irtn
6553 hastailn dahil edildif,i on [9 kontrollt, randomize, prlospettif gahgmmrn bir maa-
analiziyryilmgtr.

Ilastalann ortalma takip sffresi 0.,1-2.5 yl arasrnda deliynigtir. ftalama giLnlflk idame
dozu 2fi1400 mg ara$ndadr.

Bu meta-analizde, toplam mo,rtalitede o/ol3 (GAy.s5 0.78-0.9; p=0.030), ritim
bozttkluluna-bafh mortalitede iw o/A9 oranuda (GAr.es 0.59 - 0.85; p=4.9093,
amiodaron lehine anlamt bir azalma saptarmttr.
Bununla b€rab€r, dahil edilen Cahgmalann eilIfi& 96z Onimde bulun&rruldulunda
(segileo popfflasyonutr, takip s[rcsinin, kullamrlan metodolojinin ve gahgma sonuglannm
hAaojenli$ nedeniylQ, bu sonuglar dikkatle yorumlrnmnhdrq Tedaviyi brnkma oram,
amiodaron grubunda (7d41), plasebo grubuna (7o2| fryrsla daha yrlsek buhmmuqtur.
Amiodaron uygulanan hastalann y0zde yedisinde hipotiroidizm ortaya grkmrg, oysa bu
oran plasebo gubunda %l olmuqtur. Hip€rtiroidim, amiodar@ u)€ulanao hastalann
%I.4'tnde, plas€bo grubundaki hastalarm ise 7o0,5'inde saptanmrgtr.

interstisyel pndmopati, amiodaron alan hastalann %1.6'srnda, plasebo alen hastalannsa
7o0. S'inde ortaya gkn$tr.

52 Farmakoldnetik6zelllkler
Gencl dzelllkler
Amiodaron, yavag tatrnan 6t1aor"*U* ve dolulara aftrit€si VUls*tir.

Emilim: Oral yolla aln&lmda biyoyararlanrmr bir€Fel frrthhklar gdeterir ve 7o30-80
arasmda deligir (ortrlama &pa Yo 50'dir). T€k bir dozu takib€rl 3-7 saatre pik plazma
d[zeyine erigilir. Teraffik etki, genellikle bir hata ieinde Ou sihe birkae gfin ile iki
hafta arasrada def,igebilir) elde edilir.

U
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Da&lrm: Amiodaronrm yan{nrE uzundrn ve belirgin bireysel futhl*lar g6sterir (20-
100 SEtr). Tedsvinin ilk giinlerinde ila, baqta ya! dokrsu olnak fizer€ vfictdrm hemcn
he,meir b$uin dokulannda birikir. Atftm birkag g[rn soma baglar ve bireysel ffilra
gdre bir ay ila birkag ay iginde sahit plazma yoluoluluna ulaglu.
Yukand"ki 6zelliklerden dolayr y0kleme dozu" terapdtik etkiyi saElamak igin goekli
doku doyumuna hrzla ulafllacak Fkil& dfizenlennelidir.

Biyotansforma.svon: iyodun bir b6lfimt mole.Htden ayntr ve iyodiir halinde idrra
geg€r.

Elimiaasyon: Amiodaron g[nde 200 mg dozunda uygulandrgnda i&arla afilan iyod[r
nildan 5 mg24 saat kadardr. MoleHl[n geriye kalan hmr, dolapsyla iyodun biiyEk
bir bdlfimfl loacilerde metabolize olduktan somra fegesle atlr.
ilacm ahtmr, todavinin kesilmesinden sonra birtae ay s[resince d€,van d€r; bu
nedenle ilacra l0 gtin ila I ay boyunca etkililigini sflrd8rcbileceti gdz Ontnde
buludunrlmaldr.

Hartalardaki krrakterirdk izelltkler
Bdbrck yetmezli$: Bdbrrek eliminasyonunun ihmal odilebilir dfi?Eye ohasq tiihek
yetnezli$ olan hastalarda standart dozlann uygulanabilmesini sa$ar.

53. Kllnik 6nceri gfivenllllk verlleri
Bildirilmernigtir.

6. rARMASort( oAl,rfo s,Bn
6.1. Yardrmq maddelerln llrtcrl
Mrur nigastasr
Laliloz monohidrat
Mapez,yum st€arat
PolividonI00F
Susuz kolloidal silika

ta/ Oraim srnsrnda elimine edilen yardrmcr madde: Saf su

62. Geglmrldlkler
heparatn bilinen bir gegimsizli$ yoltur.

53. Rrf6mri
36 ay

6.4. Saklaneyr ydncltk 6zel uyenlrr
Oda srcakhpnda (3fc'nin dfinda) saklaynz.

6.5. Ambdriu ntteltS ve igcrt$
250 pm lohnt$ada fansparan PVC ve 20 pm kahntErnda alfiminyum folyodan olugan
blister kullamlmaktadr.

6.6. Bcqerl tbbt flr0nden arta kalan madddcrln lmhrcr vc d[er 6zcl 6nlcmler:
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Kullamlmamrg olan firiinler ya da atrk materyaller "Trbbi AuHann Kontrolii
YdneEneli[i" ve embalaj ve Ambalaj AfiHanrun Kontrolfl Ydneturelik'lerine uygun
olarak imha edilmelidir.

7. RI'HSAT SAEbI:
Sanofi aventis ilaglan Ltd. $ti.
Biiyrlkdere Cad. No: 193

34394 Levent-ISTAl.[BLJL

8. RT]HSAT ITTTJMARASI:
t23nt

9. tLK RIIESAT TARffi/RIIESAT YENI,EME TARffi:
ilt rutrsatlan&rma tarihi: 16.10.2007
Ruhsat yenileme tarihi:

f,/ to. tcim'irrvnrh,u\tME TARffi:
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