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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Sobycor 2,5 mg filmom obalené tablety

Sobycor 5 mg filmom obalené tablety

Sobycor 10 mg filmom obalené tablety

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2,5 mg bizoprololium-fumaratu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 5 mg bizoprol6lium-fumaratu.

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 10 mg bizoproldlium-fumaratu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta (tableta)

2,5 mg: biele az takmer biele ovalne mierne obojstranne vypuklé filmom obalené tablety s deliacou ryhou
na jednej strane (dizka: 8,3-8,7 mm, $irka: 5,5 mm, hribka: 2,8-3,6 mm). Tableta sa moZe rozdelit’

na rovnaké davky.

5 mg: svetlohnedastozIté ovalne mierne obojstranne vypuklé filmom obalené tablety s deliacou ryhou

na jednej strane (diika: 8,3-8,7 mm, Sirka: 5,5 mm, hrubka: 2,8-3,6 mm). Tableta sa méze rozdelit’

na rovnaké davky.

10 mg: svetlohnedastozlté okrihle mierne obojstranne vypuklé filmom obalené tablety so skosenymi
hranami s deliacou ryhou na jednej strane (priemer: 10,0—10,3 mm, hrabka: 2,8-3,6 mm). Tableta sa moze
rozdelit’ na rovnaké davky.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba hypertenzie.

Liecba ischemickej choroby srdca (angina pektoris).

Liecba stabilizovaného chronického srdcového zlyhania s redukovanou systolickou ventrikularnou
funkciou spolu s ACE inhibitormi, diuretikami a pripadne srdcovymi glykozidmi (d’al$ie informacie pozri
cast’ 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie
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Hypertenzia a angina pektoris

Dospeli
Dévkovanie sa ma upravit’ individualne. Zvycajna davka je 10 mg raz denne s maximalnou odporti¢anou
davkou 20 mg raz denne. U niektorych pacientov moze byt davka 5 mg raz denne postacujtica.

Porucha funkcie obliciek alebo pecene

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie oblic¢iek alebo pecene zvycajne nie je
uprava davky potrebna.

U pacientov s koncovym $tddiom poruchy funkcie oblic¢iek (klirens kreatininu <20 ml/min) alebo funkcie
pecene nema byt prekroc¢ena davka 10 mg bizoprololu raz denne. Ma sa pouzit’ nizSia davka. Skusenosti
s pouzitim bizoprololu u dialyzovanych pacientov s obmedzené; avsak nie su tdaje podporujice upravu
davkovania.

Starsi ludia

Zvycajne nie je potrebna uprava davky, ale kym u niektorych pacientov méze byt ddvka 5 mg raz denne
postacujuca, tak u ostatnych dospelych moéze byt potrebné znizenie davky v pripade t'azkej dysfunkcie
obli¢iek alebo pecene.

Pediatricka populacia
S bizoprololom nie su ziadne skusenosti v pediatrickej populacii, preto sa jeho pouzivanie u pediatrickych
pacientov neodportca.

Stabilizované chronické zlyhdvanie srdca

Dospeli

Standardna lie¢ba chronického zlyhévania srdca pozostdva z ACE inhibitora (alebo blokatora receptorov
angiotenzinu v pripade neznasanlivosti ACE inhibitora), betablokatora, diuretika a v pripade potreby
srdcového glykozidu.

Pri zacati lieCby bizoprololom musia byt’ pacienti stabilizovani (bez akfitneho zlyhavania).

Odporuca sa, aby mal oSetrujaci lekar skusenosti s lie¢bou chronického zlyhavania srdca.

Pocas fazy titracie sa moze objavit’ prechodné zhorSenie zlyhavania srdca, hypotenzie alebo bradykardie.

Faza titracie
Liecba stabilizovaného chronického zlyhavania srdca bizoprololom si vyzaduje titraciu.

Liecba bizoprololom sa ma zacat’ postupnou titraciou davky nahor podl’a nasledujucich krokov:
- 1,25 mg raz denne pocas jedného tyzdna, ak je dobre tolerovany, zvysit' na

- 2,5 mgraz denne pocas d’alSieho tyzdna, ak je dobre tolerovany, zvysit na

- 3,75 mg raz denne pocas d’alSieho tyzdia, ak je dobre tolerovany, zvysit’ na

- 5 mg raz denne pocas nasledujtcich 4 tyzdiov, ak je dobre tolerovany, zvysit na

- 7,5 mg raz denne pocas nasledujtcich 4 tyzdnov, ak je dobre tolerovany zvysit na

- 10 mg raz denne ako udrziavaciu liecbu.

Maximalna odport¢ana davka je 10 mg raz denne.

Pocas fazy titracie sa odporuca sledovanie zivotnych funkcii (frekvencia srdca, tlak krvi) a priznakov
zhorS$enia zlyhavania srdca. Priznaky sa m6zu objavit’ uz v priebehu prvého dia po zacati liecby.
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Uprava davky
Pokial’ maximdlna odporti¢ana davka nie je dobre tolerovana, moze sa zvazit' postupné znizovanie davky.

V pripade prechodného zhorSenia zlyhavania srdca, hypotenzie alebo bradykardie sa odporica opat zvazit
davkovanie stibezne prebiehajicej liecby. Mozno bude potrebné docasné znizenie davky bizoprololu alebo
prerusenie liecby.

Ak sa stav pacienta stabilizuje, musi sa znovu zvazit’ podavanie a/alebo vytitrovanie davky bizoprololu.

Porucha funkcie obliciek alebo pecene

K dispozicii nie st ziadne udaje o farmakokinetike bizoprololu u pacientov s chronickym zlyhavanim
srdca a s poruchou funkcie pecene alebo obli¢iek. V titracii ddvky smerom nahor sa preto musi u tychto
pacientov postupovat’ so zvySenou opatrnostou.

Starsi ludia
Nie je potrebna uprava davkovania.

Pediatricka populacia
S bizoprololom nie su ziadne skusenosti v pediatrickej populécii, preto sa jeho pouzivanie u pediatrickych
pacientov neodporutca.

Liecba bizoprololom je zvycajne dlhodoba. Liecba bizoprololom nesmie byt ukoncend néhle, pretoze to
moze viest' k akitnemu zhorSeniu stavu pacienta. Predovsetkym u pacientov s ischemickou chorobou
srdca sa liecba nesmie ukon¢it’ nahle. V pripade zvazovania prerusenia liecby sa odportica postupné
znizovanie davky.

Sp6sob podavania

Na peroralne pouZitie.
Sobycor sa ma uzivat’ rano a moze sa uzivat’ s jedlom. Ma sa prehltnt’ s tekutinou a nesmie sa hryzt’.
4.3 Kontraindikacie

Bizoprolol je kontraindikovany u pacientov s nasledujicimi stavmi:

- precitlivenost’ na bizoprolol alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1,

- akutne zlyhavanie srdca alebo pocas epizod dekompenzacie zlyhavania srdca, ktoré si vyzaduju i.v.
inotropnu terapiu,

- kardiogénny $ok,

- AV blokada druhého alebo treticho stupia (bez kardiostimulatora),

- syndrom chorého sinusu,

- sinoatrialna blokada,

- symptomaticka bradykardia (frekvencia srdca nizsia ako 60 tiderov/min pred zacatim liecby),

- symptomaticka hypotenzia (systolicky tlak krvi <100 mmHg),

- t'azka bronchialna astma,

- tazké formy periférnej arterialnej okliznej choroby alebo tazké formy Raynaudovho syndromu,

- nelieCeny feochromocytom (pozri Cast’ 4.4),

- metabolicka acidoza.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
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Liecba stabilizovaného chronického zlyhavania srdca bizoprololom sa musi zacat’ so $pecidlnou fazou
titracie (pozri Cast’ 4.2).

Predovsetkym u pacientov s ischemickou chorobou srdca sa liecba bizoprololom nesmie ukoncit’ nahle,
pokial to nie je jasne indikované, pretoze to moze viest’ k prechodnému zhorSeniu stavu srdca (pozri ¢ast’
4.2).

Zacatie a ukoncenie liecCby bizoprololom si vyZaduje pravidelné sledovanie.

K dispozicii nie s ziadne terapeutické sktisenosti s liecbou zlyhavania srdca bizoprololom u pacientov
s nasledujicimi ochoreniami a stavmi:

- inzulin-dependentny diabetes mellitus (typ I),

- zavazna porucha funkcie obli¢iek,

- zavazna porucha funkcie pecene,

- restrik¢éna kardiomyopatia,

- vrodené choroby srdca,

- hemodynamicky zévazné organické ochorenie chlopni,

- infarkt myokardu pocas poslednych 3 mesiacov.

Bizoprolol sa musi pouzivat’ s opatrnostou pri:

- bronchospazme (bronchialnej astme, obStrukénych chorobach dychacich ciest);

- diabete mellitus s vel'kymi vykyvmi hodnot glukézy v krvi; mézu maskovat’ symptomy hypoglykémie
(napr. tachykardia, palpitacie alebo potenie);

- prisnom hladovani;

- prebiehajucej desenzibilizacnej liecbe. Podobne ako iné betablokatory, aj bizoprolol méze zvysit
senzitivitu na alergény a zavaznost’ anafylaktickej reakcie. Liecba adrenalinom nemusi vzdy priniest’
ocakavany terapeuticky efekt;

- AV blokade prvého stupna;

- Prinzmetalovej angine: Boli pozorované pripady koronarneho vazospazmu. Napriek vysokej beta-1
selektivite nie je mozné Uplne vylucit’ zachvaty anginy, ak sa bizoprolol podava pacientom
s Prinzmetalovou anginou;

- periférnej arteridlnej okliznej chorobe (najmé na zaciatku liecby méze dojst k intenzifikacii tazkosti,

- celkovej anestézii.

U pacientov podstupujticich celkovi anestéziu znizuje betablokada vyskyt arytmii a myokardialne;j
ischémie pocas indukcie a intubacie, ako aj v pooperacnom §tadiu. V sii¢asnosti sa odporuca perioperacné
udrziavanie betablokady. Anesteziolog si musi byt vedomy betablokady kvoli moznym interakciam

s inymi liekmi, ktoré moézu spdsobit’ bradyarytmie, oslabenie reflexnej tachykardie a znizenu reflexni
schopnost’ kompenzovat’ stratu krvi. Ak je potrebné pred operaciou liecbu betablokatorom prerusit, tato
liecba sa ma postupne znizovat’ a skon¢it’ minimalne 48 hodin pred anestéziou.

Kombinacia bizoprololu s blokatormi kalciovych kanalov typu verapamilu a diltiazemu, s antiarytmikami
L. triedy a s centralne posobiacimi antihypertenzivami sa vSeobecne neodporuca, d’alSie informacie najdete
v Casti 4.5.

Hoci kardioselektivne (B1) betablokatory mézu mat’ niz$i i€inok na pl'icne funkcie ako neselektivne
betablokatory, tak ako vSetky betablokatory, nemaju sa podavat’ pacientom s obstrukénou chorobou
dychacich ciest, ak pre ich pouZitie nie st zavazné klinické dovody. Ak existuju dévody na pouZitie,
Sobycor sa mbze pouzit' s opatrnost'ou. U pacientov s obstruk¢nou chorobou dychacich ciest sa ma liecba
bizoprololom zacat’ najniz§ou moznou davkou a u pacientov sa ma starostlivo sledovat’ vyskyt novych
priznakov (napr. dyspnoe, intolerancia fyzickej zat'aze, kasSel’). Pri bronchialnej astme alebo inych
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chronickych obstrukénych pl'icnych chorobach, ktoré mézu spésobovat’ priznaky, je potrebné siibezne
podavat’ bronchodilata¢nu liecbu. U pacientov s astmou sa moze prilezitostne vyskytnut’ zvySenie odporu
dychacich ciest, preto méze byt nutné zvysenie davky p,-mimetik.

Pacientom so psoridzou alebo s anamnézou psoridzy je mozné podat’ betablokatory (napr. bizoprolol) len
po starostlivom zvazeni pomeru prinosu a rizika liecby.

Pacientom s feochromocytémom sa bizoprolol méze podat’ az po blokade alfa-receptorov.

Pocas liecby bizoprololom mo6zu byt maskované symptéomy tyreotoxikozy.

Podobne ako iné betablokatory, aj bizoprolol mdze zvysit’ senzitivitu na alergény a zhorsit’ priznaky
anafylaktickej reakcie.

Sodik

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Kombinacie, ktoré sa neodporucaji

Blokatory kalciovych kanalov typu verapamilu a v menSom mnozstve typu diltiazemu: negativny vplyv na
kontraktilitu a atrioventrikularne vedenie. Intraven6zne podavanie verapamilu u pacientov s liecbou
betablokatormi moéze viest’ k tazkej hypotenzii a atrioventrikularnej blokade.

Antiarytmika I. triedy (napr. chinidin, dizopyramid; lidokain, fenytoin; flekainid, propafenén): méze dojst’
k zosilneniu G¢inku na atrioventrikularne vedenie a k zvySeniu negativne inotropného ucinku.

Centralne posobiace antihypertenziva ako su klonidin a iné (napr. metyldopa, moxonidin, rilmenidin):
subeznym uzivanim centralne pdsobiacich antihypertenziv sa méze zvysit’ riziko zlyhdvania srdca

v dosledku zniZenia centralneho sympatického tonusu (spomalenie frekvencie srdcovej ¢innosti a zniZenie
srdcového mintitového objemu, vazodilatacia). Nahle ukoncenie liecby, najmé ak predchadza ukonceniu
lieCby betablokatormi, moZze sposobit’ zvysenie rizika ,,spétnej hypertenzie*.

Kombinacie, pri ktorvch je potrebna zvySend opatrnost’

Blokatory kalciovych kanalov typu dihydropyridin, ako su nifedipin, felodipin a amlodipin: sibeznym
podavanim méze dojst’ k zvySeniu rizika hypotenzie a nie je mozné vylucit’ zvysené riziko d’alSicho
zhorSovania funkcie ventrikularnej pumpy u pacientov so zlyhavanim srdca.

Antiarytmika III. triedy (napr. amiodaron): moze dojst’ k zosilneniu G¢inku na dobu atrioventrikularneho
vedenia.

Lokalne betablokatory (napr. o¢né kvapky uréené na liecbu glaukému) moézu zvysit’ systémovée ucinky
bizoprololu.

Parasympatomimetika: sibezné uzivanie moze viest’ k predlzeniu Casu atrioventrikularneho vedenia
a k zvySeniu rizika bradykardie.

Inzulin a peroralne antidiabetika: Zosilnenie ti€inku znizujuceho hladinu cukru v krvi. Blokada -
adrenoreceptorov moze maskovat’ priznaky hypoglykémie.



Priloha ¢. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2020/06851-Z1B

Anestetika: potlacenie reflexnej tachykardie a zvySenie rizika hypotenzie (d’al$ie informacie o celkovej
anestézii najdete v Casti 4.4).

Srdcové glykozidy: zniZenie frekvencie srdca, prediZenie ¢asu atrioventrikuldrneho vedenia.
Nesteroidné protizdpalové lieky (NSAID): NSAID moézu znizit' hypotenzny t€inok bizoprololu.

B-sympatomimetikd (napr. izoprenalin, dobutamin): kombinacia s bizoprololom méze vzajomne znizit’
ucinky oboch liekov.

Sympatomimetika, ktoré aktivuji B- aj a-adrenoreceptory (napr. noradrenalin, adrenalin): kombinaciou

s bizoprololom mo6ze ddjst’ k prejavu vazokonstrikénych ucinkov tychto lieciv sprostredkovanych
a-adrenoreceptormi, veducich k zvySeniu krvného tlaku a k exacerbacii intermitentnej klaudikacie. Takéto
interakcie su pravdepodobnejsie v pripade neselektivnych p-blokatorov.

Stubezné uzivanie antihypertenziv, ako aj inych liekov, ktoré mozu znizovat’ krvny tlak (napr. tricyklické
antidepresiva, barbituraty, fenotiaziny), moze zvysit riziko hypotenzie.

Kombinacie, ktoré sa maju zvazit’

Meflochin: zvysené riziko bradykardie.

Inhibitory monoaminooxidazy (okrem MAQ-B inhibitorov): zosilnenie hypotenzného tuc¢inku betablokatorov,
ale aj riziko hypertenznej krizy.

4.6 Fertilita, gravidita a lakticia
Gravidita

Bizoprolol ma farmakologické ui¢inky, ktoré mézu spdsobit’ skodlivé Gcinky na graviditu a/alebo
plod/novorodenca. Betablokatory vo v§eobecnosti znizuju placentarnu perfaziu, o sa dava do suvislosti
s retardaciou rastu, intrauterinnou smrtou, potratom alebo pred¢asnym pérodom. U plodu a novorodenca
sa mozu vyskytnit’ neziaduce ucinky (napr. hypoglykémia a bradykardia). Ak je potrebna liecba
betablokatormi, preferuju sa fi-selektivne blokatory adrenoreceptorov.

Bizoprolol sa nema uzivat’ pocas gravidity, pokial’ to nie je nevyhnutné. Ak je lie¢ba bizoprololom
nevyhnutna, ma sa monitorovat’ uteroplacentarny prietok krvi a rast plodu. V pripade Skodlivych t¢inkov
na graviditu alebo na plod je potrebné zvazit alternativnu lieCbu. Novorodenec sa musi starostlivo
monitorovat’. Priznaky hypoglykémie a bradykardie sa zvy€ajne vyskytuju pocas prvych 3 dni.

Dojcenie

Nie je zname, i sa tento liek vylucuje do l'udského mlieka. Preto sa doj¢enie pocas podavania bizoprololu
neodporuca.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

V stadii u pacientov s koronarnou chorobou srdca bizoprolol nezhorsil schopnost’ viest’ vozidla. Avsak,
nakol’ko su pritomné individualne rozdiely v reakcidch na lieivo, mdze sa vyskytnut’ zhorSenie
schopnosti viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje. Toto je potrebné zvazit’ najmé na zaciatku lie¢by a pri
zmene liecby, ako aj pri sucasnom poziti alkoholu.
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4.8 Neziaduce reakcie
- vel'mi Casté (>1/10)
- Casté (>1/100 az <1/10)
- mene;j ¢asté (>1/1 000 az <1/100)
- zriedkavé (>1/10 000 az 1/1 000)
- vel'mi zriedkavé (<1/10 000)
- nezndme (nie je mozné odhadnut’ z dostupnych udajov)
Velmi Casté Menej Casté Zriedkavé Velmi
Casté zriedkavé
Psychické poruchy spanku, | no¢né mory,
poruchy depresia halucinacie
Poruchy zavraty, bolest’ synkopa
nervového hlavy
systemu
Poruchy oka znizenie konjunktivitida
tvorby siz
(zvazit
u pacientov,
ktori pouzivaju
kontaktné
SoSovky)
Poruchy ucha a zhorsSenie
labyrintu sluchu
Poruchy srdca bradykardia | zhorSenie poruchy AV-
a srdcovej zlyhavania srdca | vedenia
cinnosti
Poruchy ciev pocit chladu alebo | ortostaticka
necitlivosti hypotenzia
v koncatinach,
hypotenzia
Poruchy bronchospazmus | alergicka
dychacej u pacientov rinitida
sustavy, s bronchialnou
hrudnika a astmou alebo
mediastina S anamnézou
obstruk¢nej
choroby
dychacich ciest
Poruchy gastrointestinalne
gastrointestinal tazkosti ako
neho traktu nauzea, vracanie,
hnacka, zapcha
Poruchy pecene hepatitida
a zlcovych ciest
Poruchy koze reakcie alopécia,
a podkozného hypersenzitivity| beta-
thaniva (pruritus, blokatory
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zacervenanie, mozZu
vyrazka) vyvolat
alebo zhorsit’
psoriazu
alebo
indukovat’
psoriaze
podobné
vyrazky
Poruchy svalova slabost’
kostrovej a kice
a svalovej
sustavy
Poruchy erektilna
reprodukcného dysfunkcia
systému a
prsnikov
Celkové poruchy asténia, inava
a reakcie
v mieste
podania
Laboratorne zvysenie
a funkcné triglyceridov,
vySetrenia zvySenie
pecenovych
enzymov
(ALT, AST)

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky

Pri predavkovani (napr. denna davka 15 mg namiesto 7,5 mg) bola hlasena AV blokada tretiecho stupna,
bradykardia a zavraty. Najcastejsie priznaky, ktoré mozno oCakévat pri predavkovani betablokatorom, st
bradykardia, hypotenzia, bronchospazmus, akttna kardialna insuficiencia a hypoglykémia. Dosial’ bolo
hlasenych len niekol’ko pripadov predédvkovania bizoprololom (maximum: 2 000 mg) u pacientov
trpiacich hypertenziou a/alebo koronarnou chorobou srdca s prejavom bradykardie a/alebo hypotenziou;
vSetci pacienti sa uzdravili. V senzitivite na jednu vysokt davku bizoprololu st vel’ké individualne
odchylky a pacienti so zlyhavanim srdca su pravdepodobne vel'mi citlivi. Preto je nutné zacat liecbu
tychto pacientov s postupnou titraciou davky smerom nahor podl'a schémy uvedenej v Casti 4.2.

Liec¢ba

Ak dojde k predavkovaniu, liecba bizoprololom sa mé prerusit’ a ma sa poskytnut’ podporna a
symptomaticka liecba. Limitované tidaje naznacuju, ze bizoprolol je tazko dialyzovatelny. Na zaklade
farmakologickych u¢inkov a odporucani pre iné betablokatory je potrebné v pripade klinickych prejavov

zvazit nasledujuce opatrenia.
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Bradykardia: podat’ intravenozne atropin. Ak je odpoved neadekvatna, opatrne mozno podat’ izoprenalin
alebo iny liek s pozitivne chronotropnym t€inkom. Za urcitych okolnosti moze byt’ potrebné transvenozna
implantacia kardiostimulatora.

Hypotenzia: podat’ intravendzne tekutiny a vazopresory. Uzito¢né sa javi intravendzne podanie
glukagonu.

AV blokada (druhého alebo tretieho stupiia): pacientov je potrebné starostlivo monitorovat’, podat’
izoprenalin v infuzii alebo transvenozne zaviest’ kardiostimulator.

Akutne zhorSenie zlyhavania srdca: podat’ i.v. diuretika, inotropné latky, vazodilatacné lieky.

Bronchospazmus: podat’ bronchodilata¢nu liecbu, ako napr. izoprenalin, B,-sympatikomimetika a/alebo
aminofylin.

Hypoglykémia: podat’ i.v. glukézu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: selektivne betablokatory, ATC kod: CO7ABO7.

Mechanizmus tcéinku

Bizoprolol je vysoko Bi-selektivny blokator adrenoreceptorov, bez vnlitornej sympatikomimetickej a
klinicky relevantnej membranostabilizujicej aktivity. Ma len nizku afinitu k f-receptorom hladkych
svalov priedusiek a ciev, ako aj k P.-receptorom spojenych s regulaciou metabolizmu. Preto u bizoprololu
zvycCajne neocakavame ovplyvnenie odporu dychacich ciest a ovplyvnenie metabolickych u¢inkov
sprostredkovanych B,-receptormi. Jeho fi-selektivita siaha az za terapeutické rozmedzie davok.

Farmakodynamické udinky
Rovnako ako pri inych Bi-blokatoroch nie je zndmy mechanizmus Gc¢inku pri hypertenzii, je vSak zname,
ze bizoprolol vyznamne znizuje hladiny reninu v plazme.

U pacientov s anginou pektoris blokada B1-receptorov znizuje srdcova ¢innost’, a tym znizuje spotrebu
kyslika. Preto je bizoprolol G¢inny pri odstranovani alebo zmieriiovani priznakov.

Pri aktnom podani u pacientov s koronarnou chorobou srdca bez chronického zlyhévania srdca,
bizoprolol znizuje frekvenciu srdca a vyvrhovy objem, a tym znizuje minatovy srdcovy objem a spotrebu
kyslika. Pri chronickom podavani sa ivodna zvys$ena periférna rezistencia znizuje.

Klinicka ucinnost’ a bezpecnost

Do stadie CIBIS II bolo celkovo zaradenych 2 647 pacientov. 83 % (n = 2 202) bolo v §tadiu NYHA III

a 17 % (n = 445) bolo v stadiu NYHA IV. Mali stabilné symptomatické systolické zlyhavanie srdca
(echokardiograficky stanovena ejekcnd frakcia <35 %). Celkova mortalita bola znizend zo 17,3 % na 11,8 %
(relativne znizenie 34 %). Bol pozorovany pokles nahlej smrti (3,6 % oproti 6,3 %, relativne znizenie 44 %)
a znizeny pocet epizdd zlyhavania srdca vyZadujacich hospitalizaciu (12 % oproti 17,6 %, relativne zniZenie
36 %). Nakoniec sa dokazalo vyznamné zlepsenie funkéného stavu podl'a klasifikacie NYHA. Pocas
iniciacie a titracie bizoprololu boli zaznamenané hospitalizacie pre bradykardiu (0,53 %), hypotenziu

(0,23 %) a akutnu dekompenzaciu (4,97 %), avSak neboli ¢astejSie ako v skupine s placebom (0 %, 0,3 %
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a 6,74 %). Pocet fatalnych a invalidizujucich mozgovych prihod pocas celého trvania stidie bol 20 v skupine
s bizoprololom a 15 v skupine s placebom.

V klinicke;j $tadii CIBIS III bolo vySetrenych 1 010 pacientov vo veku 265 rokov s miernym az stredne
zavaznym chronickym zlyhavanim srdca (NYHA II a III) a s ejek¢nou frakciou l'avej komory <35 %, ktori
neboli predtym lieceni inhibitormi ACE, betablokatormi alebo blokdtormi receptorov angiotenzinu.
Pacienti boli lie¢eni kombinaciou bizoprololu a enalaprilu po dobu 6 az 24 mesiacov po Gvodnej

6 mesacnej liecbe bizoprololom alebo enalaprilom.

Zaznamenal sa trend smerom k vysSiemu vyskytu zhorSenia chronického zlyhévania srdca, ked’ bol
bizoprolol podavany ako uvodna 6 mesacna liecba. V analyze protokolu nebola dokdzana ,,non-inferiorita
(menejcennost’) bizoprololu podavaného ako prvého oproti enalaprilu poddvaného ako prvého, hoci obe
stratégie na zacCiatku lieCby chronického zlyhdvania srdca ukazali podobny vyskyt primarneho
kombinovaného ciel'ového ukazovatel'a imrtia a hospitalizacie na konci $tadie (32,4 % v skupine prvy
bizoprolol oproti 33,1 % v skupine prvy enalapril, populacia per protokol). Stadia ukazala, Ze bizoprolol
mobze byt’ tiez pouzivany u starSich pacientov s miernym az stredne zdvaznym chronickym zlyhavanim
srdca.

(3

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Bizoprolol sa po peroralnom podani absorbuje a ma biologicku dostupnost’ priblizne 90 %.

Distribticia
Distribu¢ny objem je 3,5 I/kg. Vizba bizoprololu na plazmatické bielkoviny je priblizne 30 %.

Biotransformadcia a eliminécia

Bizoprolol sa z organizmu vylucuje dvoma cestami. 50 % sa metabolizuje v peceni na inaktivne
metabolity, ktoré sa potom vylucuji oblickami. ZvySnych 50 % sa vylucuje obli¢kami v nezmenenej
forme. Uplny klirens je priblizne 15 I/h. Pol¢as v plazme v trvani 10-12 hodin poskytuje 24 hodinovy
ucinok pri davkovani jedenkrat denne.

Linearita
Kinetika bizoprololu je linearna a nezavisla od veku.

Osobitna populacia

KedZe eliminacia prebieha v rovnakej miere v oblickach a v peceni, nie je potrebna iprava davky

u pacientov so zhor$enou funkciou pecene alebo s renalnou insuficienciou. Farmakokinetika nebola
sledovana u pacientov s chronickym zlyhavanim srdca a zhorSenim hepatalnych alebo renalnych funkcii.
U pacientov s chronickym zlyhavanim srdca (NYHA III) st sérové koncentracie bizoprololu vyssie a
pol¢as je v porovnani so zdravymi dobrovol'nikmi dlh$i. Maximalna koncentracia v plazme

v rovnovaznom stave pri dennej davke 10 mg je 64 + 21 ng/ml a polcas je 17 + 5 hodin.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Predklinické udaje ziskané na zéklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpecnosti, toxicity

po opakovanom podavani, genotoxicity alebo karcinogénneho potencidlu neodhalili ziadne osobitné riziko
pre l'udi. Ako iné betablokatory, bizoprolol bol vo vysokych davkach toxicky pre matku (znizeny prijem
jedla a zniZena telesna hmotnost’) a embryo/plod (zvySena incidencia rezorpcii, znizena pérodna hmotnost’
potomka, retardacia fyzického vyvoja), ale nebol teratogénny.
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6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

mikrokrystalické celul6za

kukuri¢ny Skrob typu A

povidon K30

koloidny oxid kremicity, bezvody

stearat horecnaty (E470b)

Filmovy obal

hypromeloza 2 910

makrogol 400

oxid titanicity (E171)

mastenec

zIty oxid zelezity (E172) —iba 5 mg a 10 mg filmom obalené tablety
Cerveny oxid zelezity (E172) — iba 5 mg a 10 mg filmom obalené tablety
6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZzitePnosti

5 rokov

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v pévodnom obale na ochranu pred svetlom a vlhkost'ou.
Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistre (Alu/Alu foélia): 10, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 84, 90 a 100 tabliet v Skatul’ke.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

KRKA, d.d., Novo mesto
Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto
Slovinsko
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8. REGISTRACNE CiSLA

Sobycor 2,5 mg filmom obalené tablety: 41/0478/13-S

Sobycor 5 mg filmom obalené tablety: 41/0479/13-S

Sobycor 10 mg filmom obalené tablety: 41/0480/13-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 12. decembra 2013

Détum posledného predlzenia registracie: 19. marca 2019

10. DATUM REVIZIE TEXTU

09/2021
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