Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/1/physiotens-0-4-mg-28-film-tablet
ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/C02AC05

41

4.2

KISA URUN BILGIiSi
BESERI TIBBi URUNUN ADI

Physiotens 0.4 mg film kapl tablet

KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin maddeler:

Moksonidin 0.4 mg

Yardimci maddeler:
Laktoz monohidrat 95.60 mg

Yardimci1 maddeler i¢in 6.1 'e bakiniz.

FARMASOTIK FORM
Film kapl1 tablet

Bir yiizii "0.4" baskili, yuvarlak, konveks, mat kirmizi film kapl tabletler.

KLINIK OZELLiKLER

Terapotik endikasyonlar

Moksonidin hipertansiyon tedavisinde endikedir.

Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji:

Doktor tarafindan baska bir sekilde tavsiye edilmedigi takdirde onerilen
PHYSIOTENS baslangi¢ dozu, giinde 0.2 mg moksonidin iceren 1 film kapl tablettir.
Uygulama sikhif ve siiresi:

Moksonidin'in standart baslangi¢c dozu giinde 0.2 mg'dir. Giinliik maksimum doz 0.6
mg'dir ve iki boliinmiis doz seklinde uygulanir. Uygulanabilecek maksimum tek doz,

0.4 mg'dir. Giinliik dozdaki ayarlamalar hastanin verecegi cevaba gore ayarlanmalidir.

Uygulama sekli:
Agizdan kullanim i¢indir.

Moksonidin yemekle birlikte veya a¢ karnina uygulanabilir.
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek / Karaciger yetmezligi: Hemodiyaliz hastalarinda ve agir veya orta
dereceli renal yetmezligi olan hastalarda baslangi¢ dozu, giinliik 0.2 mg'dir.
Gerekirse ve doza karsi iyi bir tolerans saglanirsa giinliik doz 0.4 mg'a ¢ikartilabilir.

Hemodiyaliz tedavisi goren hastalar i¢in baslangi¢ dozu giinliik 0.2 mg'dir.
Gerekirse ve iyi bir tolerans saglanirsa giinliik doz 0.4 mg'a ¢ikartilabilir.

Pediyatrik popiilasyon: Giivenlik ve etkinlik verilerindeki eksikliklerden
dolay1r moksonidin'in cocuklarda ve 18 yasin altindaki ergenlerde kullanimi
Onerilmez.

Geriyatrik popiilasyon: 65 yas veya iizerindeki hastalarda, Moksonidin’in
farmakokinetik 6zelliklerinde fark gozlenmistir. Ancak bu degisiklikler klinik
olarak anlamli bulunmamustir.

Kontrendikasyonlar

Moksonidin asagida belirtilen durumlarda kontrendikedir.

. etkin maddeye veya iirtindeki herhangi bir yardimci maddeye karsi
duyarlilik

. hasta siniis sendromu

. bradikardi (dinlenme aninda Nabiz-HR <50 atig/dakika)

. 2. ve 3. derece AV blok

. kalp yetmezligi

Ozel kullamm uyarilar ve nlemleri

Moksonidin 1. derece AV blogu olan hastalarda kullanildiginda, bradikardiden
kacinmak i¢in 6zel olarak dikkatli olunmalidir.

Moksonidin siddetli koroner arter hastalig1 ya da unstabil anjina pektorisi olan
hastalarda kullanildiginda, bu hasta populasyonunda deneyim sinirli oldugundan
ozel olarak dikkatli olunmalidir.

Moksonidin esas olarak bobreklerle atildigindan, renal yetmezligi olan hastalarda
kullanimda dikkatli olunmas1 onerilir. Bu hastalarda 6zellikle tedaviye baglanirken
dikkatli doz titrasyonu yapilmasi onerilir. Giinliik 0.2 mg doz ile baglanmalidir;
klinik olarak gerekli oldugunda ve iyi tolere edildiginde en fazla giinliik 0.4 mg
doza cikilabilir.

Moksonidin bir [B-blokorle kombine halde kullanildiginda,  tedavi
kesilecekse her iki tedaviye de kademeli olarak ara verilmelidir. Oncelikle
B-blokor ve birkag giin sonra da moksonidin tedavisi kesilmelidir.

Bugiine dek moksonidin tedavisinin kesilmesi ardindan kan basincinda rebound
etkisi gdzlenmemistir. Bununla birlikte, moksonidin tedavisinin birdenbire
kesilmesi 6nerilmez; doz iki haftalik bir periyotta azaltilarak kesilmelidir.
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Galaktoz intoleransi, lap-laktaz eksikligi veya glukoz-galaktoz malabsorbsiyonu gibi
seyrek rastlanan kalitsal rahatsizliklar1 olan hastalar bu ilac1 kullanmamalidirlar.

Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Moksonidin ile diger antihipertansif ajanlar birlikte kullanildiginda aditif bir etki
ortaya ¢ikar.

Trisiklik antidepresanlar, merkezi sisteme etki eden antihipertansif ajanlarin
etkinligini azaltabileceginden, moksonidin ile birlikte kullanilmasi 6nerilmez.

Moksonidin trisiklik antidepresan, tranklizan, alkol, sedatif ve hipnotiklerin
etkisini artirabilir, bu nedenle birlikte kullanimindan kacinilmalidir.

Moksonidin’in, lorazepam kullanan hastalarda bilissel fonksiyonlarda goriilen
bozulmus performansi bir dereceye kadar artirdigi gozlenmistir. Moksonidin
benzodiazepinlerle birlikte uygulandiginda, benzodiazepinlerin sedatif etkisini
arttirabilir.

Moksonidin tiibiiler atilim ile elimine edilir. Tiibiiler atilim ile elimine edilen diger
ajanlarla etkilesim dislanamaz.

Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Gebe kadinlarda moksonidin kullanimina iligkin yeterli veri bulunmamaktadir.
Hayvanlarda yapilan calismalar embriyo toksikolojik etkiler gostermistir (bkz.
boliim 5.3). Insanlardaki potansiyel risk bilinmemektedir. Moksonidin acikca
gerekli olmadikca gebelik sirasinda kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi

Moksonidin, anne siitiine gecer ve bu nedenle emzirme sirasinda kullanilmamalidir.
Moksonidin tedavisinin kesin olarak gerekli oldugu diisiiniiliiyorsa, emzirme
kesilmelidir.

Arac ve makine kullanimm iizerindeki etkiler
Moksonidin’in ara¢ veya makine kullanimina ters bir etkisi olup olmadigina dair
herhangi bir calisma yapilmamastir.

Uyuklama ve bas donmesi bildirilmistir. Ara¢ veya makine kullanimi sirasinda bu
durum akilda bulundurulmalidir.

Istenmeyen etkiler
Moksonidin kullananlar tarafindan siklikla goriilen yan etkiler, agiz kurulugu, bas
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donmesi, asteni ve uyku halidir. Bu semptomlar, tedavinin ilk birka¢ haftasindan
sonra siklikla azalmstir.

Sikliklar su sekilde tanimlanmaktadir: cok yaygin (> 1/10); yaygin (=1/100,<1/10);
yaygin olmayan (= 1/1000, < 1/100); seyrek (= 1/10000, < 1/1000); ¢ok seyrek (<
1/10000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

Plasebo kontrollii calismalar sirasinda (moksonidin kullanan hasta n=886)
gozlenen istenmeyen etkiler asagidaki sikliklarda gozlenmistir:

Psikiyatrik hastaliklar
Yaygin: Insomnia
Yaygin olmayan: Sinirlilik

Sinir sistemi hastaliklar
Yaygin: Basagrisi*, bag donmesi/vertigo, somnolans
Yaygin olmayan: Senkop*

Kulak ve i¢ kulak hastaliklar
Yaygin olmayan: Tinnitus

Kardiyak hastaliklari
Yaygin olmayan: Bradikardi

Vaskiiler hastaliklar
Yaygin olmayan: Hipotansiyon* (ortostatik hipotansiyon dahil)

Gastrointestinal hastahklar
Cok yaygin: Agiz kurulugu
Yaygin: Diyare, bulanti/kusma, dispepsi

Deri ve derialti doku hastalhiklar:
Yaygin: Ciltte kizariklik, pruritus
Yaygin olmayan: Anjioddem

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklari
Yaygin: Bel agrisi
Yaygin olmayan: Boyun agrist

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklar
Yaygin: Asteni
Yaygin olmayan: Odem

* plaseboya gore siklik artis1 gbzlenmemistir.

Doz Asim ve Tedavisi

Doz asinn semptomlari

Rapor edilen bazi doz agimi vakalarda, akut olarak uygulanan 19.6 mg dozun &liime
neden olmadig1 gézlenmistir. Bildirilen semptom ve bulgular arasinda, bas agrisi,
sedasyon, uyku hali, diisiik tansiyon, bas donmesi, asteni, bradikardi, agiz kurulugu,
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kusma, yorgunluk ve karnin iist bolgesinde agr1 bulunmaktadir.
Siddetli doz agim1 durumunda 6zellikle biling bozukluklarinin ve solunum
depresyonunun yakindan izlenmesi onerilir.

Ayrica, hayvanlar iizerinde yapilan bazi yiiksek doz calismalar sonucunda, gegici
hipertansiyon, tasikardi ve hiperglisemi goriilmiistiir.

Doz Asinm Tedavisi

Spesifik bir antidot bilinmemektedir. Hipotansiyon durumunda siv1 ve dopamin
uygulamasini iceren dolasim destegi tedavisi gerekebilir. Bradikardi etkilerini
ortadan kaldirmak icin atropin kullanilabilir. o-Reseptor antagonistleri, Moksonidin
doz asim1 durumunda ortaya c¢ikan paradoksal hipertansif etkileri azaltabilir veya
ortadan kaldirabilir.

FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER

Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapotik grup: Imidazolin reseptor agonisti, moksonidin.

ATC kodu: CO2ACO5.

Farkli hayvan modellerinde, moksonidin potent antihipertansif ajan olarak
gosterilmistir. Mevcut deneysel veriler Moksonidin’in antihipertansif etki
bolgesinin santral sinir sistemi oldugunu gostermektedir. Moksonidin, beyin sap1
icerisinde imidazolin reseptorlerini selektif olarak uyarici etki gdstermistir.

Bu imidazol duyarli reseptorler, periferik sempatik sinir sisteminin merkezi
kontrolii i¢in kritik bir alan olan rostral ventrolateral medullada toplanmiglardir.
Imidazolin reseptérlerinin stimiilasyonu sonucu sempatik aktivitenin azaldig1 ve
kan basincinin diistiigii goriilmektedir.

Moksonidin, imidazolin reseptorleri ile kiyaslandiginda, bilinen o2-
adrenoreseptorlerine diisiik afinite gdstermesi nedeni ile diger sempatolitik
antihipertansiflerden ayrilir. Moksonidin’in o 2-adrenoreseptorlerine karsi
gosterdigi diisiik afinite, agiz kurumasi ve sedasyonun diisiik insidansinin nedenini
izah etmektedir.

Insanlarda, moksonidin sistemik vaskiiler rezistansin azalmasina ve bundan dolay1
arterial kan basmcinin azalmasina onciiliik eder. Moksonidin’in antihipertansif
etkisi ¢ift kor, plasebo kontrollii randomize caligsmalarla kanitlanmisgtir.

Iki ay siireli bir klinik calismanin sonuglarina gre obez ve insulin rezistansi olan
orta dereceli hipertansif hastalarda moksonidin, plasebo ile karsilastirildiginda
insulin duyarlilik indeksini %21 oraninda diizenlemistir.

Farmakokinetik ozellikler

Emilim:

Moksonidin’in oral olarak verilmesinden sonra hizla (t;.x 1 saat civari) ve tist
gastrointestinal bolgeden neredeyse tamamen absorbe edilir. Mutlak biyoyararlanim
%88 civarindadir, anlamli bir gecis metabolizmasi gostermez. Besin alim
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Moksonidin farmakokinetigini etkilemez.

Dagilim:
Plazma proteinlerine baglanma, in vitro olarak yaklasik % 7.2 olarak belirtilmistir.

Biyotransformasyon:

Toplanan insan plazmasi numunelerinde sadece dehidrojene moksonidin tespit
edilmistir. Dehidrojene Moksonidin’in farmakodinamik aktivitesi Moksonidin’in
1/10'u kadardur.

Eliminasyon:
24 saatten daha uzun bir periyotta total dozun %78'i ana moksonidin olarak idrar

i¢cinde itrah edilir ve %13'liikk kism1 ise dehidrojene moksonidin olarak itrah edilir.
Idrar icindeki diger minor metabolitler dozun yaklasik %8'inden sorumludur,

9% 1'den daha diisiik bir kismi feges yolu ile elimine edilmektedir. Moksonidin ve
metabolitlerinin eliminasyon yar1 omiirleri yaklasik olarak sirasiyla 2.5 saat ve 5
saattir.

Hipertansif hastalardaki farmakokinetik:
Saglikli goniilliilerle kiyaslandiginda, hipertansif hastalarda farmakokinetik degisim
gbzlenmemistir.

Yashilarda farmakokinetik:

Cogunlukla azalan metabolik aktivite ve/veya yaslhilikta bir dereceye kadar daha
yiiksek olan biyoyararlanimdan dolay1 yasa bagh farmakokinetik degisiklikler
gbzlenmistir. Ancak, soz konusu farmakokinetik degisikliklerin klinik olarak etkili
oldugu diistiniilmemektedir.

Cocuklarda farmakokinetik:
Moksonidin’in ¢ocuklarda kullanilmasi tavsiye edilmediginden, bu alt
popiilasyonda farmakokinetik ¢calisma yapilmamastir.

Renal yetmezligi olan hastalarda farmakokinetik:
Moksonidin’in eliminasyonu 6nemli 6lciide kreatin klerensi ile iliskilidir. Orta

dereceli renal yetmezligi (GFR 30-60 ml/dak.) olan hastalarda kararli durum
plazma konsantrasyonu ve terminal yart dmiir, normal renal fonksiyonlu (GFR> 90
ml/dak.) hipertansif hastalarla kiyaslandiginda sirasiyla yaklasik olarak 2 misli ve
1.5 misli daha yiiksektir. Ek olarak, orta dereceli renal yetmezligi olan hastalarda
maksimum moksonidin plazma konsantrasyonu yalnmizca 1.5 -2 misli daha
yiiksektir. Siddetli renal yetmezligi (GFR < 30 ml/dak.) olan hastalarda kararh
durum plazma konsantrasyonu ve terminal yar1 omiir yaklasik olarak 3 misli daha
yiiksektir. Bu hastalarda ¢oklu dozlarin kullanilmasindan sonra beklenmeyen bir
ilac birikimi gézlenmemistir. Hemodiyalize giren son evre renal yetmezligi (GFR<
10 ml/dak.) olan hastalarda, AUC ve terminal yar1 dmiir renal islevleri normal
hipertansif hastalara gore sirastyla 6 misli ve 4 misli daha yiiksektir.

Bu nedenle renal yetmezligi olan hastalarda dozaj, bireysel ihtiyaca gore titre edilmelidir.

Moksonidin, hemodiyaliz ile az miktarda elimine edilir.

Klinik dncesi giivenlilik verileri
Konvansiyonel farmakolojik giivenlilik, yinelenen doz toksisitesi, genotoksisite,
karsinojenik potansiyel ve lireme toksisitesi ¢caligmalarindan elde edilen klinik



olmayan veriler, insan i¢in 6zel bir riskin olmadigim gostermektedir.

Hayvanlarda yiiriitiilen ¢caligmalar maternal toksik dozlarda embriyotoksik etkiler
gostermistir. Ureme toksisitesi calismalari fertilite iizerine etki ve teratojenik
potansiyel gostermemistir. Embriyo toksikolojik etkiler si¢canlarda 9 mg/kg/24 saat
ve tavsanlarda 0,7 mg/kg/24 saat dozlar1 lizerinde goriilmiistiir. Siganlarda
yiiriitiilen peri ve postnatal ¢calismada gelisim ve sagkalim iizerine etki 3 mg/kg/24
saat dozun iizerinde saptanmistir.

FARMASOTIK OZELLIKLER

Yardimci maddelerin listesi
Cekirdek tablet:

Laktoz monohidrat

Povidon K25

Krospovidon

Magnezyum stearat

Tablet kaplama:
Hipromelloz

Etilseliiloz

Makrogol 6000

Talk

Kirmizi1 demir oksit (E 172)
Titanyum dioksit (E 171)

Gecimsizlikler
Yoktur.

Raf 6mrii
36 ay

Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

30°C'nin altindaki oda sicakliginda ve ambalajinda saklayiniz.
Ambalajin niteligi ve icerigi
PVC/PVDC/Alu blister ambalaj.

28 tablet iceren blister ambalaj.

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

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller "Tibbi Atiklarin Kontrolii

Yonetmeligi" ve "Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi" ne uygun
olarak imha edilmelidir.

RUHSAT SAHIBI
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Abbott Laboratuarlari ith. Thr. ve Tic. Ltd. Sti.
Saray Mah., Dr. Adnan Biiyiikdeniz Cad., No:2,
Kelif Plaza, Kat: 12-20, 34768 Umraniye —Istanbul
Telefon : 0216 636 06 00

Faks  :0216425 09 69

RUHSAT NUMARASI

Physiotens 0.4 mg film kapli tablet: 113/70

ILK RUHSAT TARiHI/ RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 14/03/2003 Ruhsat yenileme tarihi:

KUB 'UN YENILEME TARIiHI






