Charakterystyka Produktu Leczniczego

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

BIOSOTAL 40, 40 mg, tabletki
BIOSOTAL 80, 80 mg, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka produktu leczniczego Biosotal 40 zawiera 40 mg sotalolu chlorowodorku (Sotaloli
hydrochloridum).
Substancja pomocnicza: laktoza 15 mg.

1 tabletka produktu leczniczego Biosotal 80 zawiera 80 mg sotalolu chlorowodorku (Sotaloli
hydrochloridum).
Substancja pomocnicza: laktoza 30 mg.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Biosotal 40: tabletka, okragta o srednicy 6 mm, obustronnie ptaska, barwa biata lub prawie biata
Biosotal 80: tabletka, okragla o srednicy 8 mm, obustronnie ptaska, barwa biata lub prawie biata

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

- zagrazajace zyciu komorowe zaburzenia rytmu serca;

- nadkomorowe zaburzenia rytmu: migotanie i trzepotanie przedsionkéw, czestoskurcz
nadkomorowy, czestoskurcz §rodweztowy 1 okotoweztowys;

- zaburzenia rytmu w przebiegu zespotu Wolffa-Parkinsona-White’a.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Leczenie rozpoczyna si¢ od 80 mg na dobg, zwiekszajac dawke dobowa co 2-3 dni 0 40 mg (stezenie
produktu leczniczego w surowicy osigga stan stacjonarny po 5-6 dawkach).

Dawka dobowa sotalolu w zaburzeniach rytmu wynosi od 120 mg do 480 mg.

Dawke dobowa dzieli si¢ zwykle na potowy: rano i wieczorem 1 godzing przed positkiem.

Dawkowanie w niewydolnosci nerek:

Zaleca si¢ zmniejszenie dawkowania przez wydhluzenie odstepow migdzy dawkami. Przy klirensie
kreatyniny 30-60 ml/min nalezy zrezygnowac z jednej dawki na dobg. Przy klirensie 10-30 ml/min
dawki podaje si¢ co 36-48 godzin.

Przy klirensie ponizej 10 ml/min nie nalezy stosowa¢ produktu.

Uwagi:
Przy podawaniu dtugotrwalym co 1-2 miesigce nalezy kontrolowac dtugos¢ odstgpu QT i stezenie
elektrolitow w osoczu.



Choroby watroby nie wymagaja zmian dawkowania.

U o0s6b w podesztym wieku okres pottrwania produktu moze si¢ wydtuzac, co zwigksza stezenie leku
W 0S0CZU.

Produkt nalezy odstawia¢ powoli, stopniowo zmniejszajac dawke (nagle przerwanie podawania moze
by¢ niebezpieczne).

Drzieci i mlodziez
Nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci stosowania u dzieci.

4.3 Przeciwwskazania

- nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktorakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1;

- nieleczony guz chromochtonny nadnerczy;

- zaburzenia rytmu serca typu torsade de pointes;

- niedocisnienie niespowodowane przez arytmig;

- astma oskrzelowa lub przewlekla obturacyjna choroba ptuc;

- zespoOl chorego wezta zatokowego (w tym blok zatokowo-przedsionkowy), u pacjentoéw bez
rozrusznika;

- bradykardia (<45-50 uderzen/min);

- blok przedsionkowo-komorowy II i III stopnia (u pacjentéw bez rozrusznika);

- wrodzone lub nabyte wydtuzenie odstepu QT;

- wstrzgs kardiogenny;

- zespOl Raynauda i ciezkie zaburzenia krazenia obwodowego;

- kwasica metaboliczna;

- ciezka niewydolno$¢ nerek (klirens kreatyniny <10 ml/min);

- niewyréwnana niewydolnosc serca;

- angina Prinzmetala;

- znieczulenie powodujgce zahamowanie czynno$ci mig$nia sercowego;

- Jednoczesne stosowanie nastgpujacych lekow, ktore moga powodowac torsade de pointes:

e leki przeciwarytmiczne klasy Ia (hydrochinidyna, chinidyna, dyzopiramid),

e leki przeciwarytmiczne klasy III (amiodaron, dronedaron),

e selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny: citalopram,escitalopram,

e inne leki, takie jak: difemanil, erytromycyna podawana dozylnie, mizolastyna, spiramycyna
podawana dozylnie, winkamina podawana dozylnie, dolasetron podawany dozylnie,
domperidon, hydroksyzyna, mekitazyna, arszenik, moksyfloksacyna, piperachina,
prukalopryd, toremifen, wandetanib (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Ostrzezenia

Produkt leczniczy Biosotal zazwyczaj nie jest zalecany w nastgpujacych sytuacjach:

- w skojarzeniu z:

e niektérymi neuroleptykami mogacymi powodowac forsade de pointes: pochodne
fenotiazyny (chlorpromazyna, cyjamemazyna, lewomepromazyna, pipotiazyna),
benzamidy (amisulpiryd, sulpiryd, tiapryd, sultopryd), pochodne butyrofenonu
(droperydol, haloperydol, pipamperon), inne neuroleptyki (pimozyd, flupentyksol,
flufenazyna, zuklopentyksol);



e lekami przeciwpasozytniczymi, ktore mogg powodowac torsade de pointes:
halofantryna, pentamidyna, chlorochina, lumefantryna;

e niektorymi antagonistami kanatu wapniowego: diltiazem, werapamil;
e fingolimodem;
e hydroksychlorochina;
e metadonem;
(patrz punkt 4.5).

- podczas karmienia piersig.

Produkt leczniczy zawiera laktozg i nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca
dziedzicznag nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy lub zespolem ztego wchianiania glukozy-
galaktozy.

U pacjentéw z dusznica nigdy nie nalezy konczy¢ leczenia gwaltownie: moze to powodowac cigzkie
zaburzenia rytmu serca, zawal migsnia sercowego i nagly zgon.

Najbardziej niebezpiecznym dzialaniem niepozadanym lekow przeciwarytmicznych jest nasilenie
wczesniej istniejacych zaburzen rytmu serca lub wywolanie nowych zaburzen rytmu serca. Substancje
czynne wydtuzajace odstep QT, w tym sotalol, moga powodowac forsade de pointes.
Czynniki ryzyka wystapienia torsade de pointes to:
e samoistne wydtuzenie odstepu QT (> 450 ms) przed leczeniem,;
e Dbradykardia (<60 skurczéw na minute);
e hipokaliemia lub hipomagnezemia (szczegdlnie podczas jednoczesnego stosowania lekow
moczopednych dziatajacych w kanalikach proksymalnych);
e duze stgzenie sotalolu w surowicy z powodu przedawkowania albo kumulacji u pacjentéw z
zaburzeniami czynnosci nerek;
e leczenie skojarzone z innymi produktami sprzyjajacymi wystapieniu torsade de pointes (patrz
punkty 4.3 1 4.5);
e ci¢zkie komorowe zaburzenia rytmu serca;
e u kobiet moze wystapi¢ zwickszone ryzyko torsade de pointes.

Czesto$¢ wystepowania torsade de pointes zalezy od dawki. Zdarzenia proarytmiczne wystepuja
czgsciej w ciggu pierwszego tygodnia leczenia lub podczas zwigkszania dawki. Moga by¢ objawowe
(omdlenia), a takze moga ustapic spontanicznie lub, rzadziej, rozwing¢ si¢ w migotanie komor.

W badaniach klinicznych z udzialem pacjentow z komorowymi zaburzeniami rytmu serca,
stanowigcymi zagrozenie dla zycia (dtugotrwala tachykardia komorowa lub migotanie komor),
czestos¢ wystepowania ciezkich proarytmii (forsade de pointes, nowe tachykardie komorowe lub
migotanie komor) byta mniejsza niz 2% podczas stosowania dawek do 320 mg. Podczas stosowania
wigkszych dawek, czgstos¢ wystepowania zwicksza si¢ ponad dwukrotnie.

Najwigksze ryzyko wystapienia ciezkich zdarzen proarytmicznych podczas stosowania sotalolu (7%)
wystepuje u pacjentow z utrzymujacg si¢ tachykardia komorowa i niewydolnos$cia serca. Ryzyko
wystgpienia zdarzen proarytmicznych moze by¢ zmniejszone poprzez rozpoczecie leczenia od dawki
80 mg, ktorg nalezy nastepnie stopniowo zwickszaé.

Wydtuzenie odstgpu QTc wigksze niz 450 ms wymaga $cistego monitorowania i ponownej oceny
stosunku korzysci do ryzyka.

Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nagte odstawienie leku
U osob, ktore nagle przerwaly stosowanie beta-adrenolitykow obserwuje si¢ zwigkszong reaktywnosé
na aminy katecholowe. Po naglym odstawieniu tego typu lekow opisywano pojedyncze przypadki
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zaostrzenia dtawicy piersiowej, zaburzen rytmu serca, a niekiedy rowniez zawat migsnia sercowego.
Nalezy doktadnie monitorowac¢ pacjentow, ktorzy zaprzestaja dtugotrwatego stosowania produktu
leczniczego Biosotal, szczegolnie w przypadku choroby niedokrwiennej serca.

W miar¢ mozliwosci dawkowanie nalezy stopniowo zmniejszac przez okres jednego do dwoch
tygodni. Nagle odstawienie leku u pacjentéw z arytmig moze ujawnié¢ utajong niewydolnos¢ naczyn
wiencowych.

Bradykardia

Jesli czestose akeji staje sie mniejsza niz 50-55 skurczéw na minute w spoczynku, a u pacjenta
wystepujg objawy bradykardii, dawke nalezy zmniejszy¢. Bradykardia zwigksza ryzyko wystgpienia
torsade de pointes.

Blok przedsionkowo-komorowy I stopnia
Biorgc pod uwagg dzialanie dromotropowe ujemne sotalolu, nalezy zachowac¢ ostroznosc¢ stosujac go u
pacjentow z blokiem przedsionkowo-komorowym pierwszego stopnia.

Zaburzenia elektrolitowe

Produktu leczniczego Biosotal nie nalezy stosowac u pacjentow z hipokaliemig lub hipomagnezemia
bez wyrdwnania istniejacych zaburzen elektrolitowych. Szczeg6lng uwage na zaburzenia gospodarki
wodno-elektrolitowej i kwasowo-zasadowej nalezy zwrdci¢ u pacjentdéw z nasilonymi lub
przewlektymi biegunkami, a takze u pacjentéw, otrzymujacych rownoczesnie leki zmniejszajace pule
magnezu i (lub) potasu w organizmie.

Zastoinowa niewydolnos¢ serca

Zablokowanie receptorow B-adrenergicznych moze nasila¢ uposledzenie kurczliwosci migsnia
sercowego i pogltebia¢ niewydolnos¢ serca. Nalezy zachowaé ostroznos¢ rozpoczynajac leczenie

u pacjentow leczonych z powodu uposledzenia czynnosci lewej komory serca (np. inhibitory ACE,
diuretyki, glikozydy naparstnicy, itd.), stosujac niska dawke poczatkowa leku i zwiekszajac ja
ostroznie.

Swiezy zawal miesnia sercowego

U pacjentéw po przebytym zawale mig$nia sercowego z uposledzeniem czynnosci lewej komory
nalezy rozwazy¢ stosunek korzysci do ryzyka stosowania sotalolu. Jesli podanie sotalolu jest
konieczne, nalezy szczegbétowo monitorowac stan pacjenta podczas rozpoczynania leczenia oraz
podczas kazdej zmiany dawki. Nalezy unika¢ stosowania sotalolu u pacjentéw z frakcja wyrzutowa
lewej komory <40%, bez ci¢zkich komorowych zaburzen rytmu serca.

Zmiany w EKG

Jesli zaobserwowano znaczne wydtuzenie odstepu QTc (> 450 ms) nalezy monitorowa¢ stan kliniczny
pacjenta oraz ponownie oceni¢ stosunek korzysci do ryzyka leczenia sotalolem. Ryzyko forsade de
pointes jest proporcjonalne do stopnia wydtuzenia odstepu QT.

Reakcje alergiczne

Ze wzgledu na wlasciwos$ci beta-adrenolityczne, sotalol moze nasila¢ reakcje anafilaktyczne i
powodowac oporno$¢ na leczenie zazwyczaj stosowanymi dawkami adrenaliny u pacjentow
podatnych na wystapienie ci¢zkich reakcji anafilaktycznych, niezaleznie od ich przyczyny, zwlaszcza
jesli sa one spowodowane przez jodowe $rodki kontrastujace lub wystgpity podczas leczenia
odczulajacego.



Znieczulenie ogolne

Ze wzgledu na wlasciwos$ci beta-adrenolityczne, sotalol moze zmniejszaé tachykardi¢ odruchowg i
zwigksza¢ ryzyko niedocisnienia. Kontynuacja leczenia sotalolem zmniejsza ryzyko arytmii,
niedokrwienia mig$nia sercowego i1 przetomu nadci$nieniowego. Nalezy poinformowac¢ anestezjologa
0 przyjmowaniu przez pacjenta sotalolu.

Jesli konieczne jest przerwanie leczenia, odstawienie produktu leczniczego na 48 godzin jest uwazane
za wystarczajace, aby uzyska¢ ponowng wrazliwos$¢ na aminy katecholowe. W niektorych
przypadkach nie mozna przerwac leczenia sotalolem.

U pacjentéw z choroba niedokrwienng serca lub chorobg wiencowg zaleca si¢ kontynuowanie leczenia
sotalolem, z powodu ryzyka zwigzanego z naglym odstawieniem beta-adrenolitykow.

W nagtych przypadkach lub jesli niemozliwe jest przerwanie leczenia, nalezy zapobiec przewadze
nerwu blednego przez podanie atropiny w wystarczajacej dawce, powtorzone w zaleznosci od potrzeb.
Nalezy stosowac srodki znieczulajace o minimalnym dzialaniu depresyjnym na migsien sercowy oraz
nalezy wyrownywac jakakolwiek utrate krwi.

Cukrzyca

Na poczatku leczenia nalezy czgséciej kontrolowaé glikemig. Objawy rozpoczynajacej si¢
hipoglikemii, w szczegolnosci tachykardia, kotatanie serca i nasilone pocenie si¢ moga by¢
maskowane w wyniku dziatania leku.

Nadczynnos¢ tarczycy
Ze wzgledu na wlasciwosci beta-adrenolityczne, sotalol moze maskowac sercowo-naczyniowe objawy
nadczynnosci tarczycy.

Zaburzenia czynnosci nerek
U pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci nerek, dawke nalezy dostosowaé na podstawie czynnosci
nerek.

Luszczyca
Poniewaz u pacjentéw stosujacych beta-adrenolityki obserwowano nasilenie tuszczycy, nalezy
rozwazy¢ mozliwos¢ stosowania sotalolu.

Pacjenci w podesztym wieku
U os06b starszych konieczne jest bezwzgledne przestrzeganie przeciwwskazan. Nalezy rozpoczac
leczenie od matej dawki, monitorujac stan kliniczny pacjenta.

Sportowcy
Nalezy zwroci¢ uwage sportowcoOw na fakt, ze produkt leczniczy Biosotal zawiera substancj¢ czynna,
ktéra moze dawac pozytywne wyniki testow przeprowadzanych podczas kontroli antydopingowych.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Wiele lekéw moze powodowac bradykardie. Dotyczy to w szczegolnosci lekow przeciwarytmicznych
klasy Ia, lekow beta-adrenolitycznych, niektorych lekdw przeciwarytmicznych klasy 111, niektérych
antagonistow wapnia, digoksyny, pilokarpiny, inhibitoréw cholinoesterazy itp.

Wiele lekoéw przeciwarytmicznych hamuje automatyzm, przewodzenie i kurczliwo$¢ serca. Laczenie
roznych klas lekow antyarytmicznych moze zapewni¢ korzystne dziatanie terapeutyczne, ale czgsto
jest to zabieg wymagajacy bardzo doktadnego monitorowania klinicznego oraz kontroli EKG.
Laczenie ze sobg lekow przeciwarytmicznych, ktére moga powodowac torsade de pointes (amiodaron,
dyzopiramid, chinidyny, sotalol) jest przeciwwskazane.

Poza wyjatkowymi przypadkami, nie zaleca si¢ tgczenia lekow przeciwarytmicznych tej samej klasy,
ze wzgledu na zwigkszone ryzyko dziatan niepozadanych dotyczacych serca.
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Jednoczesne stosowanie w skojarzeniu z lekami majgcymi wiasciwosci inotropowe ujemne,
powodujacymi bradykardie i (lub) spowolnienie przewodzenia przedsionkowo-komorowego wymaga
zachowania szczegodlnej ostroznosci i wymaga bardzo doktadnej kontroli klinicznej oraz
monitorowania zapisu EKG.

Torsade de pointes jest cigzkim zaburzeniem rytmu serca i moze by¢ spowodowane przez szereg
lekéw antyarytmicznych, jak rowniez innych lekow. Czynnikiem przyczyniajacym si¢ do tego jest
hipokaliemia, a takze bradykardia lub istniejace wezesniej wrodzone lub nabyte wydluzenie odstepu
QT.

Zaburzenie to mogg powodowac leki przeciwarytmiczne klasy la i III, niektore neuroleptyki, jak
rowniez inne leki, nienalezace do tych klas.

Jednoczesne stosowanie lekow powodujacych torsade de pointes jest na ogédt przeciwwskazane.
Jednakze niektore z tych lekow, ze wzgledow na swoje wlasciwosci, stanowig wyjatek od tej zasady,
nie sg zalecane jedynie w przypadku wystgpowania innych czynnikow powodujacych forsade de
pointes. Nalezg do nich metadon, hydroksychlorochina, leki przeciwpasozytnicze (chlorochina,
halofantryna, lumefantryna, pentamidyna) oraz neuroleptyki.

Przeciwwskazane leczenie skojarzone:

o Leki powodujace forsade de pointes (z wyjatkiem lekow przeciwpasozytniczych,
neuroleptykow, metadonu, hydroksychlorochiny): amiodaron, arszenik, citalopram, difemanil,
dyzopiramid, dolasetron podawany dozylnie, domperidon, dronedaron, erytromycyna podana
dozylnie, escitalopram, hydrochinidyna, hydroksyzyna, mekwitazyna, mizolastyna,
moksyfloksacyna, piperachina, prukalopryd, chinidyna, spiramycyna podana dozylnie,
toremifen, wandetanib, winkamina podana dozylnie.

Zwigkszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu serca, szczegolnie torsade de pointes

Niezalecane leczenie skojarzone:

. Fingolimod: Wystegpuje nasilenie ryzyka bradykardii, co moze prowadzi¢ do zgonu. Szczegdlne
ryzyko zwigzane jest z lekami beta-adrenolitycznymi, poniewaz hamuja one mechanizmy
kompensacji adrenergicznej. Takie skojarzenie musi by¢ stosowane pod bardzo doktadng
kontrolg kliniczng, a pacjenta nalezy podda¢ ciagtemu badaniu EKG przez 24 godziny po
podaniu pierwszej dawki.

. Neuroleptyki, ktére moga powodowac forsade de pointes: (amisulpryd, chlorpromazyna,
cyjamemazyna, droperydol, flupentyksol, flufenazyna, haloperydol, lewomepromazyna,
pimozyd, pipamperon, pipotiazyna, sulpiryd, sultopryd, tiapryd, zuklopentyksol).
Zwigkszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu serca, szczegolnie forsade de pointes.

. Antagonisci wapnia (diltiazem i werapamil): mogg wystapi¢ zaburzenia automatyzmu serca
(nadmierna bradykardia, zahamowanie zatokowe), zaburzenia przewodzenia zatokowo-
przedsionkowego i przedsionkowo-komorowego oraz niewydolno$¢ serca. Takie leczenie
skojarzone mozna stosowaé wytacznie w przypadku bardzo doktadnego monitorowania stanu
klinicznego pacjenta i zapisu EKG, szczeg6lnie u oséb w podesztym wieku i na poczatku
leczenia.

. Leki przeciwpasozytnicze, ktore moga powodowac forsade de pointes (chlorochina,
halofantryna, lumefantryna, pentamidyna): zwigkszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu
serca, szczegolnie torsade de pointes. Jezeli jest to mozliwe, nalezy przerwac przyjmowanie
jednego z lekow. Jesli leczenie skojarzone jest konieczne, nalezy wczes$niej okresli¢ dtugosé
odstepu QT i monitorowac zapis EKG..

. Hydrochlorochina, metadon: zwickszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu serca,
szczegolnie torsade de pointes.



Leczenie skojarzone wymagajqce zachowania ostroznosci:

Wziewne anestetyki halogenowe : beta-adrenolityki ostabiaja kompensacyjne reakcje sercowo-
naczyniowe (podczas zabiegu mozna podac beta-agonistow, aby przeciwdziata¢ blokadzie
receptorow beta-adrenergicznych).

Ogolnie nie nalezy odstawiac sotalolu oraz nie wolno przerwac leczenia nagle.

Nalezy poinformowac anestezjologa o przyjmowaniu przez pacjenta sotalolu.

Azytromycyna: zwigkszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu serca, szczeg6lnie forsade de
pointes. Takie leczenie skojarzone mozna stosowa¢ wylacznie w przypadku statego
monitorowania stanu klinicznego pacjenta i zapisu EKG.

Propafenon: zaburzenia kurczliwo$ci, automatyzmu i przewodzenia (hamowanie
kompensacyjnych mechanizméw wspotczulnych). Konieczne jest monitorowanie stanu
klinicznego pacjenta i zapisu EKG

Substancje czynne indukujace bradykardie (acebutolol, ambenonium, atenolol, befunolol,
betaksolol, karteolol, karwedylol, celiprolol, klonidyna, kryzotynib, digoksyna, donepezil,
esmolol, pochodne famprydyny, galantamina, iwabradyna, labetalol, lewobunolol, meflochina,
metipranolol, midodryna, nadolol, nadoksolol, neostygmina, oksprenolol, pasyreotyd,
pilokarpina, pindolol, propanolol, pirydostygmina, rywastygmina, tertatolol, talidomid,
tymolol).

Zwigkszone ryzyko komorowych zaburzen rytmu serca, szczego6lnie torsade de pointes. Takie
leczenie skojarzone mozna stosowa¢ wylacznie w przypadku stalego monitorowania stanu
klinicznego pacjenta i zapisu EKG.

Leki przeciwnadcisnieniowe dziatajace osrodkowo (klonidyna, metyldopa, moksonidyna,
rylmenidyna): moze doj$¢ do znacznego wzrostu ci$nienia tetniczego w przypadku naglego
przerwania leczenia lekiem przeciwnadci$nieniowym o dziataniu osrodkowym. Nalezy unikaé
naglego przerwania leczenia lekiem przeciwnadci$nieniowym o dziataniu osrodkowym.
Konieczne jest monitorowanie stanu klinicznego pacjenta.

Leki powodujace hipokaliemie (leki moczopedne powodujace utrate potasu, leki
przeczyszczajace o dziataniu pobudzajacym perystaltyke, glikokortykosteroidy, tetrakozaktyd,
amfoterycyna B podawana dozylnie): zwigkszone ryzyko arytmii komorowych, w szczegdInosci
torsade de pointes.

Przed podaniem produktu leczniczego nalezy wyréwnac hipokaliemig. Konieczne jest
monitorowanie stanu klinicznego pacjenta, stezenia elektrolitow i zapisu EKG.

Insulina, sulfonamidy hipoglikemizujace: wszystkie beta-adrenolityki moga maskowac niektore
objawy hipoglikemii: kotatanie serca i tachykardie. Nalezy ostrzec pacjenta i zaleci¢ czestsza
kontrole glikemii, zwtaszcza na poczatku leczenia.

Lidokaina (podawana dozylnie): zwigkszenie st¢zenia lidokainy w osoczu z mozliwymi
dziataniami niepozadanymi dotyczgcymi serca i neurologicznymi (zmniejszenie klirensu
watrobowego lidokainy). Konieczne jest monitorowanie stanu klinicznego pacjenta i zapisu
EKG, a takze kontrolowanie stezenia lidokainy w osoczu. W razie koniecznosci nalezy
zmodyfikowa¢ schemat dawkowania lidokainy.

Fluorochinolony (cyprofloksacyna, lewofloksacyna, norfloksacyna), beta-adrenolityki
stosowane w niewydolnosci serca (bisoprolol, karwedylol, metoprolol, nebiwolol) ondansetron,
anagrelid, klarytromycyna, roksytromycyna: zwigkszone ryzyko arytmii komorowych, w
szczegolnosci forsade de pointes. Konieczne jest monitorowanie stanu klinicznego pacjenta,
stezenia elektrolitow i zapisu EKG

Leczenie skojarzone, ktore nalezy rozwazyc:

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ): ostabienie dziatania przeciwnadci§nieniowego
(NLPZ hamujg prostaglandyny rozszerzajace naczynia krwionosne, pirazolowe NLPZ takie jak
fenylbutazon powoduja zatrzymanie sodu i wody)

Pochodne dihydropirydyny (amlodypina, felodypina, nifedypina): niedoci$nienie tgtnicze,
niewydolno$¢ serca u pacjentow z utajong lub niekontrolowang niewydolnoscia serca
(nasilajace dziatanie inotropowe ujemne).



Beta-adrenolityki moga rowniez ostabia¢ wspolczulng reakcje odruchowa spowodowana stanem

hemodynamicznym.
Nitraty i ich pochodne moga zwigksza¢ ryzyko niedocis$nienia, szczeg6lnie niedocisnienia
ortostatycznego.

o Dipirydamol (podawany dozylnie): nasilenie dzialania przeciwnadci$nieniowego.

o Leki alfa-adrenolityczne stosowane w urologii (alfuzosyna, doksazosyna, prazosyna,

sylodozyna, tamsulosyna, terazosyna); przeciwnadcis$nieniowe leki blokujace receptory a-
adrenergiczne (urapidyl): nasilenie dziatania obnizajacego ci$nienie krwi. Zwigkszone ryzyko
niedocisnienia ortostatycznego.

o Leki powodujace niedocis$nienie ortostatyczne: zwigkszone ryzyko niedocis$nienia, szczegdlnie
niedoci$nienia ortostatycznego.

Wphw na wyniki badan laboratoryjnych

Obecnos¢ sotalolu w moczu moze fatszywie podwyzsza¢ warto$ci metanefryny oznaczanej metodami
fotometrycznymi. U pacjentéw z podejrzeniem guza chromochtonnego, leczonych sotalolem,
oznaczanie metanefryny w moczu nalezy przeprowadzi¢ metodag HPLC.

4.6 Wplyw na plodno$¢, ciaze i laktacje

Cigza
Chociaz nie ma odpowiednich badan klinicznych z udziatem kobiet w cigzy, wykazano, z¢ sotalol
przenika przez tozysko i jest wykrywany w ptynie owodniowym.

Badania na zwierze¢tach nie wykazatly dziatania teratogennego sotalolu.

Biorgc pod uwagg brak dzialania teratogennego u zwierzat mozna oczekiwaé braku szkodliwych
skutkow u ludzi. Dotychczas, w prawidtowo przeprowadzonych badaniach na dwoch gatunkach
zwierzat wykazano, ze substancje powodujace wady rozwojowe u ludzi maja dziatanie teratogenne u
zwierzat.

W badaniach klinicznych nie wykazano dotychczas dziatania teratogennego, a wyniki
prospektywnych, kontrolowanych badan, w ktorych podawano beta-adrenolityki nie wykazaty
wystepowania wad wrodzonych.

U noworodkow, ktorych matki przyjmowaly sotalol, dziatanie beta-adrenolityczne sotalolu moze
wystepowac nadal, nawet kilka dni po urodzeniu. Moze objawia¢ si¢ bradykardig, niewydolnoscia
oddechowa lub hipoglikemia. Zazwyczaj jest to klinicznie nieistotne. Jest jednak mozliwe, Ze na
skutek ostabienia kompensacyjnych reakcji sercowo-naczyniowych moze wystapi¢ niewydolnos¢
serca wymagajaca hospitalizacji i intensywnego leczenia (patrz punkt 4.9). W takich przypadkach
nalezy unika¢ podawania lekéw zwigkszajacych objgtosé osocza (ryzyko ostrego obrzeku ptuc).

Sotalol moze by¢ podawany w okresie ciazy tylko, jesli jest to bezwzglednie konieczne. W przypadku
podawania sotalolu az do momentu porodu zaleca si¢ uwazne monitorowanie noworodka (czgstos$¢
akcji serca i stezenie cukru we krwi w ciagu pierwszych 3 - 5 dni zycia).

Karmienie piersig

Leki beta-adrenolityczne przenikajg do mleka matki. Opisywano wystgpowanie hipoglikemii i
bradykardii w przypadku stosowania niektorych beta-adrenolitykow, ktore w niewielkim stopniu
wigzg si¢ z biatkami osocza. Dlatego, ze wzgledu na potencjalne ryzyko wystapienia dziatan
niepozgdanych u noworodka, decyzja o przerwaniu karmienia piersig lub leczenia sotalolem powinna
zosta¢ podjeta z uwzglednieniem znaczenia leczenia dla matki.

Nie zaleca si¢ karmienia piersia, jesli leczenie sotalolem jest konieczne.




4.7. Wplyw leku na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

U niektorych osdb sotalol moze powodowacé bdle i zawroty glowy, zwlaszcza w poczatkowym okresie
stosowania. Moze to czasowo ograniczy¢ zdolnos¢ prowadzenia pojazdow i obslugi urzadzen
mechanicznych.

4.8 Dzialania niepozadane

Drzialanie kliniczne

Najczestsze dziatania niepozadane sotalolu wynikaja z jego zdolnosci blokowania receptoréw
B-adrenergicznych. Dziatania niepozadane maja zwykle przejSciowy charakter i rzadko wymagaja
odstawienia leku. Ponadto ustepuja one zwykle po zmniejszeniu dawki podawanego leku.
Najistotniejsze dzialania niepozadane dotycza aktywnosci proarytmicznej, wiaczajac zaburzenia rytmu
typu torsade de pointes (patrz Specjalne ostrzezenia i srodki ostrozno$ci dotyczace stosowania).

Czesto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych okreslono nastepujaco:

bardzo czgsto (>1/10); czgsto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); rzadko
(>1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000), czestos¢ nieznana (czestos¢ nie moze byé
okreslona na podstawie dostepnych danych).

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
Czesto$¢ nieznana: matoplytkowos¢

Zaburzenia serca
Czesto: proarytmia, torsade de pointes, niewydolnos¢ serca, bradykardia, bol w klatce piersiowej,
kotatanie serca, omdlenia, stan przedomdleniowy.

Zaburzenia naczyniowe
Czegsto: niedocis$nienie, zespot Raynauda, nasilenie istniejagcego chromania przestankowego.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czesto: zmiany skorne tuszczycopodobne lub nasilenie objawow tuszczycy.
Czesto$¢ nieznana: tysienie, nadpotliwos$¢.

Zaburzenia zolgdka i jelit
Czesto: nudnosci, wymioty, biegunki, niestrawnosc¢, bole brzucha, wzdgcia.

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki lgcznej
Czgsto: kurcze migsni.

Zaburzenia uktadu nerwowego
Czesto: zawroty glowy, bdle gtowy, bezsennosc, parestezje, zaburzenia smaku.

Zaburzenia psychiczne
Czgsto: depresja, zaburzenia lgkowe.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Czesto$¢ nieznana: zaburzenia sprawnosci seksualnej.

Zaburzenia oka
Czgstos$¢ nieznana: zaburzenia widzenia.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i sSrodpiersia
Czesto: dusznose.



Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Czesto: obrzek, zmgczenie, astenia.
Czegstos$¢ nieznana: gorgczka.

Badania diagnostyczne
Czesto: zmiany w zapisie EKG.

Aktywnos$¢ biologiczna

W rzadkich przypadkach zglaszano powstawanie przeciwciat przeciwjgdrowych, ktorym jedynie
wyjatkowo towarzyszyly objawy kliniczne zespotu o typie tocznia, ustgpujace po zakonczeniu
leczenia.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtasza¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49-21-301, fax: +48 22 49-21-309, strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl
Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Najczesciej wystepuja: bradykardia, zastoinowa niewydolno$¢ serca, niedocis$nienie tetnicze, skurcz
oskrzeli, hipoglikemia i drgawki (w tym napady hipoglikemiczne).W przypadku znacznego
przedawkowania (2-16 g) obserwowano: bradykardi¢, wydtuzenie odstgpu QT, torsade de pointes,
czestoskurcz komorowy, zatrzymanie akcji serca.

Leczenie przedawkowania: nalezy niezwlocznie przerwaé stosowanie sotalolu i prowadzi¢ $cista
obserwacje¢ pacjenta. Sotalol nie wigze si¢ z biatkami osocza, mozna go usuna¢ z krwiobiegu

za pomoca hemodializy.

Scista obserwacje pacjenta nalezy prowadzi¢ do uzyskania normalizacji odstepu QT i powrotu
czestosci akeji serca do >50/min.

W razie koniecznosci stosuje si¢ nastepujace sposoby leczenia:

bradykardia - atropina, inne leki przeciwcholinergiczne, leki z grupy agonistow beta-adrenergicznych
lub przezzylna elektrostymulacja serca;

blok serca (I i III stopien) - nalezy zastosowac rozrusznik serca;

znaczny spadek ci$nienia tetniczego - najczesciej stosuje si¢ adrenaling;

skurcz oskrzeli — poda¢ aminofiling lub lek stymulujacy receptory 3 2 w aerozolu.

Torsade de pointes (czgstoskurcz komorowy z nieregularng akcjg komor) - stosuje si¢ adrenaling

i (lub) siarczan magnezu, przezzylng elektrostymulacje serca, kardiowersj¢ (przywrocenie rytmu
zatokowego serca).

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: niewybiorcze beta-adrenolityki
kod ATC: C 07 AA 07
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D, I- Sotalol jest niewybiorczym lekiem beta-adrenolitycznym, nie wykazuje wewngtrznej aktywnos$ci
sympatykomimetycznej ani wlasciwosci stabilizujagcych blong komorkowa.

Sotalol ma zarowno dziatanie charakterystyczne dla lekéw beta-adrenolitycznych (klasa II lekow
przeciwarytmicznych) jak i powoduje wydtuzenie czasu trwania potencjatu czynno$ciowego (klasa III
lekdéw przeciwarytmicznych). Sotalol wydtuza czas trwania potencjalu czynno$ciowego w migsniu
sercowym, opdzniajac faze repolaryzacji. Gtowne dziatanie sotalolu polega na wydtuzeniu okresu
refrakcji w przedsionkach, komorach i dodatkowych drogach przewodzenia.

Wyrazem mechanizméw dziatania typowych dla klasy II i Il lekow przeciwarytmicznych w zapisie
EKG jest wydtuzenie odstepu PR, QT i QTc (odstep QT skorygowany dla rytmu serca) bez istotnych
zmian czasu trwania zespotu QRS.

Oba izomery sotalolu d-sotalol i I-sotalol maja podobne wtasciwosci leku przeciwarytmicznego

klasy III; I-izomer sotalolu jest odpowiedzialny za wlasciwosci beta-adrenolityczne leku.

Dziatanie beta-adrenolityczne leku wystepuje podczas stosowania matych dawek leku, tj. 25 mg,
natomiast dziatanie charakterystyczne dla klasy III lekow przeciwarytmicznych ujawnia si¢ podczas
stosowania dawek powyzej 160 mg.

Ze wzgledu na dzialanie beta-adrenolityczne sotalol powoduje zmnigjszenie akcji serca (dziatanie
chronotropowe ujemne) i ograniczone zmniejszenie sily skurczu mig¢snia sercowego (dziatanie
inotropowe ujemne). Dzigki temu zmniejsza zapotrzebowanie mi¢s$nia sercowego na tlen. Sotalol
powoduje rowniez u pacjentéw z nadci$nieniem tgtniczym stopniowe, ale znaczace, zmniejszenie
ci$nienia skurczowego i rozkurczowego.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Biodostgpnos¢ leku po podaniu doustnym wynosi powyzej 90%. Maksymalne st¢zenie we krwi
wystepuje po 2,5 do 4 godzinach. Stan stacjonarny leku we krwi jest osiggany po 2 do 3 dniach.
Wechtanianie leku zmniejsza si¢ o okoto 20%, jesli jest przyjmowany z jedzeniem, a nie na ¢zczo.
Okres poltrwania wynosi od 10 do 20 godzin.

Sotalol nie wiaze si¢ z biatkami surowicy i nie jest metabolizowany.

Produkt w niewielkim stopniu przenika do ptynu mézgowo-rdzeniowego, osiggajac w nim stezenie
rzgdu 10% st¢zenia w surowicy.

80 do 90% leku jest wydalane z moczem w postaci niezmienionej; pozostala cz¢$¢ produktu jest
wydalana z katem.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak danych

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Laktoza jednowodna

Skrobia ziemniaczana

Celuloza mikrokrystaliczna

Powidon (K-25)

Magnezu stearynian

Talk

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Nie stwierdzono.
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6.3 OKres waznosci

3 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Bez szczegdlnych srodkdéw ostroznosci.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Biosotal 40: 60 tabletek w blistrach z folii PVC/Al w tekturowym pudetku.
Biosotal 80: 30 tabletek w blistrach z folii PVC/Al w tekturowym pudetku.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przechowywac bez szczeg6lnych srodkow ostroznosci.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

CHEPLAPHARM Arzneimittel GmbH

Ziegelhof 24

17489 Greifswald

Niemcy

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Biosotal 40: R/3657

Biosotal 80: R/3656

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 20 lipca 2000

Data ostatniego przedluzenia pozwolenia: 02 pazdziernika 2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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