CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Bisoprolol Ozone 5, 5 mg, tabletki

Bisoprolol Ozone 10, 10 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Bisoprolol Ozone 5: kazda tabletka zawiera 5 mg bisoprololu pétfumaranu (Bisoprololi
hemifumaras).

Bisoprolol Ozone 10: kazda tabletka zawiera 10 mg bisoprololu poétfumaranu (Bisoprololi
hemifumaras).

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: laktoza jednowodna.

Bisoprolol Ozone 5 zawiera 135,20 mg laktozy jednowodne;.

Bisoprolol Ozone 10 zawiera 130,20 mg laktozy jednowodne;j.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz: punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka.

Bisoprolol Ozone 5: bladozotte, nakrapiane, okragte i wypukle tabletki, z nastgpujacym
oznaczeniem identyfikacyjnym: centralnie wytloczonymi literami BI powyzej linii podziatlu i
cyfra 5 ponizej.

Bisoprolol Ozone 10: bezowe, nakrapiane, okragle i wypukle tabletki, z nastgpujacym
oznaczeniem identyfikacyjnym: centralnie wytloczonymi literami BI powyzej linii podziatlu i

liczba 10 ponize;j.

Tabletke mozna podzieli¢ na rowne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1. Wskazania do stosowania

Nadcisnienie tetnicze.
Przewlekla, stabilna dtawica piersiowa.

4.2. Dawkowanie i sposéb podawania
Tabletki Bisoprolol Ozone sa przeznaczone do stosowania doustnego.
Dawke nalezy ustala¢ indywidualnie. Zaleca si¢ rozpoczynanie leczenia od najmniejszej mozliwej

dawki. U niektorych pacjentow, dawka 5 mg na dobg moze by¢ odpowiednia. Zazwyczaj
stosowana dawka to 10 mg raz na dobg, a maksymalna zalecana dawka dobowa to 20 mg.

Pacjenci z zaburzeniami czynno$ci nerek



U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 20 ml/min) dawka nie
moze by¢ wigksza niz 10 mg raz na dobg. Dawke dobowa mozna ewentualnie poda¢ w dwoch
dawkach podzielonych.

Pacjenci z ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby
Nie ma koniecznosci dostosowywania dawkowania, jednakze zalecane jest uwazne

monitorowanie pacjentow. Dawka nie moze by¢ wigksza niz 10 mg raz na dobg.

Pacjenci w podesztym wieku
Zazwyczaj nie ma koniecznosci dostosowywania dawkowania. Zaleca si¢ rozpoczynaé leczenie od
najmniejszej mozliwej dawki.

Dzieci w wieku ponizej 12 lat i mtodziez
Ze wzgledu na brak do§wiadczenia w stosowaniu leku w tych grupach wiekowych, nie zaleca si¢
stosowania.

Przerwanie leczenia
Leczenia nie nalezy przerywac nagle (patrz punkt 4.4. Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci
dotyczace stosowania). Dawke nalezy zmniejsza¢ powoli, o potowe na tydzien.

4.3. Przeciwwskazania

* ostra niewydolno$¢ serca lub podczas incydentow dekompensacji niewydolno$ci serca
wymagajacych dozylnego podawania lekow o dziataniu inotropowym dodatnim

*  wstrzas kardiogenny

* blok przedsionkowo-komorowy drugiego lub trzeciego stopnia

*  zespot chorego wezta zatokowego

*  blok zatokowo-przedsionkowy

* objawowa bradykardia

* objawowe niedoci$nienie tetnicze

* cigzka astma oskrzelowa lub cigzka przewlekta obturacyjna choroba ptuc

* pdzne stadia choroby zarostowej tetnic obwodowych lub cigzkie postacie zespotu Raynauda

* kwasica metaboliczna

* nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynna lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniona
w punkcie 6.1

* nie leczony guz chromochtonny nadnerczy (patrz punkt 4.4.)

* jednoczesne stosowanie floktafeniny i sultoprydu (patrz takze punkt 4.5.).

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Niektore leki zawierajace bisoprolol sa stosowane w leczeniu przewleklej niewydolnosci serca.
Stosowanie beta-adrenolitykow w tym wskazaniu wymaga duzej ostroznosci i powinno by¢
rozpoczynane od bardzo dokladnego, stopniowego zwigkszania dawki. Nie jest to mozliwe za
pomoca tego produktu leczniczego. W zwiazku z tym produktu nie nalezy stosowa¢ w leczeniu
przewlektej niewydolnosci serca.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas jednoczesnego stosowania z amiodaronem z powodu
mozliwosci wystapienia skurczéw dodatkowych 1 zaburzen przewodzenia (hamowanie
kompensacyjnej reakcji wspotczulnej).

Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania bisoprololu i antagonistow kanatu wapniowego typu
werapamilu i dilitiazemu oraz lekéw przeciwnadcisnieniowych o dziataniu o$rodkowym (patrz
takze punkt 4.5.).



Bisoprolol nalezy ostroznie stosowa¢ w przypadku:

nadcis$nienia t¢tniczego lub dtawicy piersiowej wspolistniejacych z niewydolnos$cia serca

skurczu oskrzeli (astma oskrzelowa, obturacyjna choroba phluc): w przypadku astmy
oskrzelowej lub innych przebiegajacych objawowo przewlektych obturacyjnych choréb pluc
nalezy jednoczesnie stosowac leczenie rozszerzajace oskrzela. Sporadycznie, u pacjentow z
astma oskrzelowa moze wystapi¢ zwigkszenie oporu oddechowego, dlatego nalezy zwigkszy¢
dawke Pr—adrenomimetykow. Przed rozpoczgciem leczenia zaleca si¢ wykonanie badan
czynnosciowych uktadu oddechowego.

jednoczesnego stosowania lekow cholinomimetycznych (w tym takryny): moze wydtuzy¢
si¢ czas przewodzenia przedsionkowo-komorowego i (lub) nasili¢ bradykardia (patrz punkt
4.5.)

znieczulenia ogdlnego — u pacjentow poddanych ogdélnemu znieczuleniu, beta-
adrenolityki zmniejszaja ryzyko zaburzen rytmu serca i niedokrwienia mig¢$nia sercowego
podczas indukcji 1 intubacji oraz w okresie pooperacyjnym. Utrzymanie blokady receptorow
beta-adrenergicznych w okresie okolooperacyjnym jest obecnie zalecane. Anestezjolog musi
by¢ poinformowany o blokadzie receptoréw beta-adrenergicznych, ze wzgledu na potencjalne
interakcje z innymi lekami mogace prowadzi¢ do bradyarytmii, ostabienia tachykardii
odruchowej i1 zmniejszenia zdolno$ci kompensacji utraty krwi. W razie koniecznosci,
przerwanie leczenia beta-adrenolitykiem przed zabiegiem operacyjnym powinno nastgpowac
stopniowo i zakonczy¢ si¢ na 48 godzin przed znieczuleniem ogolnym.

srodkow kontrastujacych zawierajacych jod: leki beta-adrenolityczne moga utrudniad
kompensacyjne reakcje sercowo-naczyniowe na skutek niedoci$nienia lub wstrzasu
wywolanych kontrastujacymi $§rodkami zawierajacymi jod

cukrzycy ze znacznymi wahaniami st¢zenia glukozy we krwi; objawy hipoglikemii moga
by¢ maskowane. Nalezy monitorowaé st¢zenie glukozy we krwi w trakcie leczenia
bisoprololem.

nadczynnosci tarczycy, objawy adrenergiczne moga by¢ maskowane

glodowki

trwajacego leczenia odczulajacego. Tak jak inne leki beta-adrenolityczne, bisoprolol moze
zwigkszy¢ zarowno wrazliwos$¢ na alergeny jak i nasila¢ reakcje anafilaktyczne. Zastosowanie
adrenaliny nie zawsze przynosi oczekiwany efekt terapeutyczny. Moze wystapi¢ koniecznosé
zastosowania wigkszych dawek adrenaliny.

bloku przedsionkowo-komorowego pierwszego stopnia

dlawicy piersiowej typu Prinzmetala - leki beta-adrenolityczne moga zwigksza¢ liczbg i
czas trwania napadow dlawicowych u pacjentéow z dlawica piersiowa typu Prinzmetala.
Stosowanie wybiorczych B- adrenolitykow jest mozliwe w tagodnej postaci choroby i tylko w
przypadku jednoczesnego podawania lekow rozszerzajacych naczynia krwionosne,

zaburzen krazenia obwodowego, takich jak objaw Raynauda i chromanie przestankowe;
szczegolnie na poczatku leczenia moze wystapic nasilenie objawow

pacjentow z guzem chromochtonnym nadnerczy (patrz punkt 4.3.), bisoprololu nie wolno
stosowac bez wczesniejszego zastosowania lekow blokujacych receptory alfa-adrenergiczne,

U pacjentow z tuszczyca wystepujaca obecnie lub w przesztosci, leki beta adrenolityczne (np.
bisoprolol) moga by¢ zastosowane po doktadnym rozwazeniu stosunku korzysci do ryzyka.

Na poczatku leczenia bisoprololem konieczne jest regularne monitorowanie pacjentow,
zwlaszcza pacjentdéw w podesztym wieku. Nie nalezy nagle przerywaé leczenia bisoprololem,
szczegblnie u pacjentow z chorobg niedokrwienng serca, jezeli nie jest bezwzglednie
konieczne, poniewaz moze to prowadzi¢ do przejsciowego pogorszenia pracy serca. Wigcej
informacji - patrz punkt 4.2. Dawkowanie i sposob podawania.



Produkt leczniczy zawiera laktozg jednowodnag i nie nalezy go stosowac u pacjentow z rzadka
dziedziczng nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy typu ,.Lapp” lub zespolem zlego
wchtaniania glukozy—galaktozy.

4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki przeciwwskazane do jednoczesnego stosowania:

Floktafenina: leki beta-adrenolityczne moga utrudnia¢ kompensacyjne reakcje sercowo-
naczyniowe zwiazane z niedoci$nieniem tetniczym lub wstrzasem, wywotanym stosowaniem
floktafeniny.

Sultopryd: nie nalezy stosowaé bisoprololu z sultoprydem, poniewaz zwigksza si¢ ryzyko
wystapienia komorowych zaburzen rytmu serca.

Leki nie zalecane do jednoczesnego stosowania:

Antagonisci kanalu wapniowego typu werapamil i w mnieszym stopniu typu diltiazem:

Ujemny wpltyw na kurczliwo$¢ 1 przewodzenie przedsionkowo-komorowe. Podanie dozylne
werapamilu pacjentom leczonym  beta-adrenolitykiem  moze prowadzi¢ do cigzkiego
niedoci$nienia i bloku przedsionkowo-komorowego.

Leki przeciwnadci$nieniowe dziatajace osrodkowo (np. klonidyna, metylodopa, moksonidyna,
rylmenidyna, guanfacyna):

Jednoczesne stosowanie lekow przeciwnadcisnieniowych o dziataniu osrodkowym moze nasili¢
zmniejszenie napigcia wspolczulnego i prowadzi¢ do zmniejszenia czgstosci akcji serca i
pojemnos$ci minutowej serca oraz rozszerzenia naczyn. Nagte odstawienie tych lekow, zwlaszcza
przed przerwaniem leczenia beta-adrenolitykiem, moze zwigkszy¢ ryzyko ,,nadcis$nienia z
odbicia”.

Leczenie skojarzone, ktore nalezy stosowac ostroznie:

Leki przeciwarytmiczne klasy I (np. chinidyna, dyzopiramid, lidokaina, fenytoina, flekainid,
propafenon):

Moze wystapi¢ nasilone dzialanie na czas przewodzenia przedsionkowo-komorowego oraz
nasilone ujemne dziatanie inotropowe

Antagonisci kanalu wapniowego typu dihydropirydyny (np. felodypina i amlodypina):
Jednoczesne stosowanie moze zwigkszy¢ ryzyko niedoci$nienia, a u pacjentdw z niewydolnoscia
serca nie nie mozna tez wykluczy¢ zwigkszonego ryzyka dalszego pogorszenia czynnos$ci
skurczowej komor serca

Leki przeciwarytmiczne klasy III (np. amiodaron):
Moze wydtuzy¢ si¢ czas przewodzenia przedsionkowego

Leki parasympatykomimetyczne:
Podczas jednoczesnego stosowania moze wydluzy¢ sig czas przewodzenia przedsionkowo-
komorowego i zwigkszy¢ ryzyko bradykardii.

Leki beta-adrenolityczne stosowane miejscowo (np. krople do oczu stosowane w leczeniu jaskry)
moga nasila¢ dziatanie uktadowe bisoprololu.

Insulina i doustne leki przeciwcukrzycowe:
Nasilenie dziatania hipoglikemizujacego. Zablokowanie receptora beta-adrenergicznego moze

maskowac objawy hipoglikemii.

Leki znieczulajace:



Ostabienie odruchowej tachykardii i zwigkszenie ryzyka niedoci$nienia tgtniczego (wigcej
informacji na temat znieczulenia ogdlnego, patrz punkt 4.4.).

Glikozydy naparstnicy:
Wydtuzenie czasu przewodzenia przedsionkowo-komorowego, zwolnienie czynnosci serca.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ):

NLPZ moga ostabia¢ przeciwnadci$nieniowe dziatanie bisoprololu.
Leki beta-sympatykomimetyczne (np. izoprenalina, dobutamina):

W skojarzeniu z bisoprololem nastgpuje wzajemne ostabienie dziatania.

Leki sympatykomimetyczne pobudzajace zarowno receptory beta- jak i alfa-adrenergiczne (np.
noradrenalina, adrenalina):

Jednoczesne stosowanie z bisoprololem moze ujawni¢ naczynio-zwezajace (za posrednictwem
receptorow alfa-adrenergicznych) dziatanie tych lekéw, co moze spowodowac wzrost ci$nienia
krwi i nasilenie chromania przestankowego. Prawdopodobienstwo wystapienia tej interakcji jest
wigksze w przypadku nieselektywnych beta-adrenolitykow.

Jednoczesne stosowanie z lekami przeciwnadci$nieniowymi, jak tez z innymi lekami
obnizajacymi ci$nienie krwi (np. tréjpier§cieniowe leki przeciwdepresyjne, barbiturany, pochodne
fenotiazyny) moze zwigksza¢ ryzyko niedoci$nienia.

Baklofen: nasilenie dziatania przeciwnadci$nieniowego.
Amifostyna: nasilenie dzialania hipotensyjnego.

Leczenie skojarzone, ktore nalezy rozwazyc:
Meflochina: zwigkszenie ryzyka wystapienia bradykardii.

Inhibitory monoaminooksydazy (z wyjatkiem inhibitorow MAO-B): Nasilenie dziatania
hipotensyjnego beta-adrenolitykow, ale takze ryzyko wystapienia przetomu nadci$nieniowego.

Ryfampicyna: mozliwe nieznaczne skrocenie okresu pottrwania bisoprololu z powodu indukcji
enzymow watrobowych metabolizujacych lek. Zwykle nie ma koniecznos$ci korygowania dawki.

Kortykosteroidy: ostabienie dziatania przeciwnadci$nieniowego z powodu retencji wody i sodu.
Pochodne ergotaminy: nasilenie zaburzen krazenia obwodowego.
4.6. Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciqza

Bisoprolol wykazuje dzialanie farmakologiczne mogace mie¢ szkodliwy wplyw na ciaze i (lub)
ptéd/moworodka. Leki beta-adrenolityczne zmniejszaja przeptyw krwi przez lozysko, co moze
powodowaé¢ zahamowanie wzrostu ptodu, $mieré wewnatrzmaciczng, poronienie lub
przedwczesny pordd. U plodu lub noworodka moga wystapi¢ objawy niepozadane (np.
hipoglikemia, bradykardia). W razie koniecznos$ci leczenia lekami beta-adrenolitycznymi nalezy
stosowa¢ wybiorcze leki Bi-adrenolityczne.

Bisoprololu nie nalezy stosowa¢ w ciazy, je$li nie jest to bezwzglednie koniecznosci. W
przypadku koniecznosci leczenia bisoprololem nalezy monitorowa¢ maciczno-tozyskowy
przeptyw krwi i wzrost ptodu. W przypadku szkodliwego wpltywu na ciaze lub pldd nalezy
rozwazy¢ inne leczenie. Noworodek musi pozostawa¢ pod S$cista obserwacja. Objawy
hipoglikemii i bradykardii wystepuja na ogot w ciagu pierwszych trzech dob zycia.

Karmienie piersiq



Brak danych dotyczacych przenikania bisoprololu do mleka ludzkiego lub bezpieczenstwa dziecka
narazonego na dziatanie bisoprololu. W zwiazku z tym nie zaleca si¢ karmienia piersia podczas
przyjmowania bisoprololu.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

W badaniach z udziatem pacjentow z choroba niedokrwienna serca, bisoprolol nie zaburzat
zdolnos$ci prowadzenia pojazdéw mechanicznych. Jednakze, ze wzgledu na indywidualne reakcje
pacjentow, zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania urzadzen mechanicznych moze by¢
zaburzona. Nalezy bra¢ to pod uwage zwtaszcza na poczatku leczenia, w przypadku zmiany leku
lub jednoczesnego spozycia alkoholu.

4.8. Dzialania niepozadane

Zglaszane dziatania niepozadane wynikaja gtoéwnie z wlasciwosci farmakologicznych lekow beta-
adrenolitycznych.

Czesto$¢ wystepowania ponizszych dzialan niepozadanych, obserwowanych podczas leczenia
bisoprololem, okre$lono w nastgpujacy sposob:

Bardzo czgsto (>1/10)

Czgsto (>1/100 do <1/10)

Niezbyt czgsto (>1/1 000 do <1/100)

Rzadko (>1/10 000 do <1/1 000)

Bardzo rzadko (<1/10 000)

Nie znana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych)

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Rzadko: alergiczne zapalenie blony $luzowej nosa, wystapienie przeciwcial przeciwjadrowych,

wyjatkowo z objawami klinicznymi podobnymi do objawow tocznia, ustgpujacymi po
zakonczeniu leczenia.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Rzadko: zwigkszenie stezenia triglicerydéw, hipoglikemia.

Zaburzenia psychiczne
Niezbyt czesto: zaburzenia snu, depresja.
Rzadko: koszmary senne, omamy.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czgsto: uczucie zmegczenia, wyczerpania, zawroty glowy, bole glowy (szczegdlnie na poczatku
leczenia, zazwyczaj tagodne i przewaznie ustgpujace w ciagu 1-2 tygodni leczenia).

Rzadko: omdlenie.

Zaburzenia oka

Rzadko: zmniejszenie wydzielania lez (nalezy uwzgledni¢ u pacjentdéw noszacych soczewki
kontaktowe).

Bardzo rzadko: zapalenie spojéwek.

Zaburzenia ucha i btednika
Rzadko: zaburzenia stuchu.

Zaburzenia serca

Niezbyt czgsto: bradykardia, zaburzenia przewodzenia przedsionkowo-komorowego (wydhuzenie
czasu przewodzenia przedsionkowo-komorowego lub nasilenie istniejacego bloku przedsionkowo-
komorowego), nasilenie wczesniej wystepujacej niewydolnosci serca.




Zaburzenia naczyniowe

Czgsto: uczucie zigbnigcia lub drgtwienia konczyn, choroba Raynauda, nasilenie chromania
przestankowego.

Niezbyt czgsto: niedocis$nienie ortostatyczne.

Zaburzenia uktadu oddechowego. klatki piersiowej i §rodpiersia

Niezbyt czgsto: skurcz oskrzeli u pacjentéw z astma oskrzelowa lub obturacyjnymi chorobami
ptuc w wywiadzie.

Rzadko: alergiczne zapalenie btony §luzowej nosa.

Zaburzenia zotadka i jelit
Czesto: dolegliwosci ze strony zotadka i jelit takie jak nudnosci, wymioty, biegunka, bole brzucha
1 zaparcia.

Zaburzenia watroby i drog zotciowych
Rzadko: zapalenie watroby.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Rzadko: reakcje nadwrazliwosci (takie jak swiad, nagle zaczerwienienie twarzy, wysypka).

Bardzo rzadko: leki beta-adrenolityczne moga wywotywac lub nasila¢ tuszczyce lub wywotywacé
wysypke tuszczycopodobna, tysienie.

Zaburzenia mi¢Sniowo-szkieletowe i tkanki tacznej
Niezbyt czesto: ostabienie migsni i skurcze migsni, zaburzenia dotyczace stawow.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Rzadko: zaburzenia potencji.

Zaburzenia og6lne
Niezbyt czgsto: astenia.

Badania diagnostyczne
Rzadko: zwigkszone stezenie triglicerydow, zwigkszenie aktywnosci enzyméw watrobowych
(AIAT, AspAT).

4.9. Przedawkowanie

Najczgsciej wystgpujacymi  objawami  przedawkowania bisoprololu sa:  bradykardia,
niedoci$nienie tetnicze, skurcz oskrzeli, ostra niewydolnos¢ serca i hipoglikemia.

Doswiadczenie w przedawkowaniu bisoprololu jest ograniczone, odnotowano tylko kilka
przypadkow przedawkowania. Wystapily bradykardia i (lub) niedoci$nienie. Stan wszystkich
pacjentow wrocit do normy. Wystepuja znaczne roéznice indywidualne we wrazliwos$ci na duze
pojedyncze dawki bisoprololu; pacjenci z niewydolnoscia serca sa prawdopodobnie szczegdlnie
wrazliwi.

W przypadku przedawkowania, nalezy przerwaé podawanie bisoprololu i zastosowac leczenie
podtrzymujace i objawowe.

W oparciu o oczekiwane dziatanie farmakologiczne i zalecenia dla innych beta-adrenolitykow,
nalezy rozwazy¢ celowo$¢ podjecia nastgpujacych dziatan o ile jest to uzasadnione klinicznie:

W celu zmniejszenia wchtaniania bisoprololu z przewodu pokarmowego mozna wykonaé plukanie
zotadka, poda¢ substancje adsorbujace (np. wegiel aktywowany) i leki przeczyszczajace (np.
siarczan sodu). Nalezy monitorowa¢ czynno$¢ uktadu oddechowego i w razie koniecznosci
zastosowaé wspomaganie czynnosci oddechowe;j.



Nalezy przeciwdziata¢ skurczowi oskrzeli podajac leki rozszerzajace oskrzela, takie jak
izoprenalina lub B,-sympatykomimetyki.

Zaburzenia uktadu sercowo-naczyniowego nalezy leczy¢ objawowo:

W przypadku wystapienia bloku przedsionkowo-komorowego (drugiego lub trzeciego stopnia)
nalezy uwaznie monitorowac pacjenta i poda¢ izoprenaling we wlewie dozylnym lub zastosowac
stymulator serca.

Bradykardi¢ nalezy leczy¢ dozylnie podawang atroping (lub M-metylo-atroping). Jesli reakcja jest
niewystarczajaca, mozna poda¢ ostroznie izoprenaling lub inny lek o dodatnim dziataniu
chronotropowym. W niektorych przypadkach moze by¢ konieczne zastosowanie stymulatora
serca.

Niedocis$nienie tetnicze: nalezy poda¢ dozylnie plyny i leki obkurczajace naczynia. Moze by¢
pomocne dozylne podanie glukagonu.

Hipoglikemig nalezy leczy¢ podajac dozylnie roztwor glukozy.

Ograniczone dane wskazuja, ze dializa w niewielkim stopniu usuwa bisoprolol z krwi.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Whasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki blokujace receptory beta-adrenergiczne, wybiorcze.
ATC: CO7TABO7

Bisoprolol jest silnym, wysoce wybidrczym lekiem blokujacym receptory Ps-adrenergiczne,
pozbawionym wewngtrznej aktywnosci sympatykomimetycznej. Podobnie jak w przypadku
innych lekéw beta-adrenolitycznych mechanizm dzialania w nadcis$nieniu tetniczym jest niejasny.
Jednakze wiadomo, ze bisoprolol znaczaco zmniejsza aktywno$¢ reninowa osocza.

U pacjentow z dtawica piersiowa, blokada receptorow beta-adrenergicznych zmniejsza czgstosé
skurczow serca, zmniejszajac tym samym zapotrzebowanie na tlen.

Bisoprolol, podobnie jak propranolol, wywotuje miejscowe dziatanie znieczulajace.
5.2. Whadciwosci farmakokinetyczne

Bisoprolol jest wchtaniany prawie w catosci z przewodu pokarmowego. Biorac pod uwage
niewielki efekt pierwszego przejscia przez watrobg jego biodostgpnos¢ jest duza i wynosi okoto
90%. W 30% wiaze si¢ z biatkami osocza krwi. Objetos¢ dystrybucji wynosi 3,5 1/kg mc., a
klirens catkowity okoto 15 l/godzing.

Osoczowy okres pottrwania w fazie eliminacji (10 - 12 godzin) zapewnia 24 godzinne dziatanie
po podaniu jeden raz na dobe.

Bisoprolol jest wydalany z organizmu dwiema drogami: 50% jest metabolizowane w watrobie do
nieczynnych metabolitow, ktore sa wydalane przez nerki. Pozostale 50% jest wydalane przez
nerki w postaci niezmienionej. Poniewaz wydalanie odbywa si¢ w takim samym stopniu przez
watrobe, jak 1 w nerkach, u pacjentow z zaburzeniami czynnos$ci watroby lub niewydolno$cia
nerek nie ma koniecznos$ci dostosowania dawkowania.

Kinetyka bisoprololu jest liniowa i niezalezna od wieku pacjenta.

U pacjentow z przewlekla niewydolnoscia serca (klasa III wg NYHA) stezenie bisoprololu w
osoczu krwi jest wigksze, a okres poltrwania dtuzszy w poréwnaniu ze zdrowymi ochotnikami.
Maksymalne stgzenie w osoczu w stanie stacjonarnym wynosi 64121 ng/ml po podaniu 10 mg na
dobg, a okres pottrwania wynosi 17+5 godzin.



5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne uwzgledniajace wyniki konwencjonalnych badan farmakologicznych
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym,
genotoksycznosci lub potencjalnego dzialania rakotworczego nie ujawniaja szczegdlnego
zagrozenia dla ludzi. Podobnie jak inne leki beta-adrenolityczne, bisoprolol podawany w duzych
dawkach powodowatl u cigzarnych samic dzialania toksyczne (zmniejszenie ilo§ci przyjmowanego
pokarmu i zmniejszenie masy ciata) oraz dzialania toksyczne u zarodka i ptodu (zwigkszenie
czestosei resorpcji plodu, zmniejszenie masy urodzeniowej, opoznienie rozwoju fizycznego), ale

nie wykazywat dzialania teratogennego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna
Magnezu stearynian
Krospowidon (typ B)

Bisoprolol Ozone 5 — Yellow PB 22812 (laktoza jednowodna, zelaza tlenek zotty (E172)).
Bisoprolol Ozone 10 — Beige PB 27215 (laktoza jednowodna, Zelaza tlenek z6tty i zelaza tlenek

czerwony (E172)).

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres waznoSci

3 lata.

6.4. Specjalne $rodki ostroznos$ci podczas przechowywania
Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 30°C.

6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVdC/Aluminium w tekturowym pudetku.
Opakowania zawieraja 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 100 tabletek.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
6.6. Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegdlnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Ozone Laboratories Pharma SA
44B Theodor Pallady Blvd.

POZWOLENIE

NA



3" District, Bukareszt
Rumunia

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Bisoprolol Ozone 5 - 14500

Bisoprolol Ozone 10 - 14501

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU/DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

18.03.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANU TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

10



