CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zolpic, 10 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 10 mg zolpidemu winianu (Zolpidemi tartras).

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: laktoza jednowodna, sod.
Kazda tabletka zawiera 83,0 mg laktozy jednowodne;.

Pelny wykaz substancji pomocniczych patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane.

Tabletki powlekane w ksztalcie fasolek, barwy biatej, z kreska dzielacg oraz grawiurg ,,Z10”.
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Kroétkotrwate leczenie bezsennosci u dorostych.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Sposob podawania: doustnie.

Winian zolpidemu jest lekiem dziatajagcym bardzo szybko, dlatego powinien by¢ stosowany
bezposrednio przed pojsciem spac lub w 16zku.

Dorosli:

Produkt leczniczy nalezy przyjmowac w pojedynczej dawce i nie nalezy przyjmowac

kolejnej dawki tej samej nocy.

U o0s6b dorostych zaleca si¢ stosowanie 10 mg na dobg, bezposrednio przed snem. Nalezy stosowac
najmniejsza skuteczng dawke dobowa zolpidemu i nie wolno przekraczaé¢ dawki 10 mg.

Pacjenci w podesztym wieku:
U pacjentéw w podesztym wieku lub pacjentow ostabionych, ktérzy moga by¢ szczegdlnie wrazliwi
na winian zolpidemu, zaleca si¢ dawke 5 mg na dobe.

Pacjenci z niewydolnoscia watroby

U pacjentéw z niewydolno$cig watroby, ze wzgledu na zmniejszony klirens i metabolizm winianu
zolpidemu, leczenie nalezy rozpoczyna¢ od dawki 5 mg na dobe. U dorostych ponizej 65 lat,

w dobrym stanie ogdlnym i w przypadku niewystarczajacej skutecznosci mniejszej dawki, dawke
dobowa mozna nastepnie zwigkszy¢ do 10 mg na dobe.

Dzieci i mtodziez

Nie nalezy stosowaé zolpidemu u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, ze wzgledu na brak
danych uzasadniajacych stosowanie w tej grupie wiekowej. Aktualne dane z przeprowadzonych badan
klinicznych kontrolowanych placebo przedstawiono w punkcie 5.1.




Zalecany czas stosowania produktu wynosi od kilku dni do dwoch tygodni. Podobnie jak w przypadku
innych lekow nasennych, winianu zolpidemu nie nalezy stosowac dtuzej niz 4 tygodnie.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

- Napady bezdechu sennego.

- Miastenia.

- Cie¢zka niewydolnos$¢ watroby.

- Ostra niewydolnos¢ ptuc lub zaburzenia oddychania.

Ze wzgledu na brak wystarczajacych danych, produktu nie nalezy stosowac u dzieci i pacjentow
z chorobami psychicznymi.

4.4 Specjalne ostrzezenia i sSrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Przed zaleceniem leku nasennego, nalezy w miar¢ mozliwosci wyjasni¢ przyczyng bezsennosci

i wyeliminowa¢ czynniki ja wywolujace. Utrzymywanie si¢ bezsennosci po 7-14 dniach leczenia,
moze wskazywac na wystgpowanie pierwotnych zaburzen psychicznych lub fizycznych i powinno by¢
poddane wnikliwej ocenie.

Niewydolnos¢ oddechowa
Ze wzgledu na to, ze leki nasenne mogg hamowac¢ czynnos$¢ osrodka oddechowego, nalezy zachowac
ostroznos$¢ w przypadku stosowania zolpidemu u pacjentéw z zaburzeniem czynnosci oddechowe;.

Stosowanie u dzieci i mlodziezy

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ stosowania zolpidemu u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat nie
zostaly ustalone. Z tego wzgledu nie nalezy stosowac zolpidemu w tej grupie pacjentow.

W badaniach prowadzonych w czasie 8 tygodni u dzieci i mtodziezy w wieku od 6 do 17 lat

z objawami bezsenno$ci zwigzanymi z wystepowaniem zespotu nadpobudliwosci psychoruchowej
(ADHD), zaburzeniami psychicznymi i zaburzeniami uktadu nerwowego, w grupie stosujacej
zolpidem obserwowano zwigkszong czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych w poréwnaniu do
grupy stosujacej placebo. Dotyczylto to nastgpujacych dziatan niepozadanych: zawroty glowy (23,5%
w stosunku do 1,5%), bole glowy (12,5% w stosunku do 9,2%) i omamy (7,4% w stosunku do 0%).
(Patrz punkt 4.2)

Zaburzenia psychoruchowe dnia nastgpnego
Ryzyko wystapienia zaburzen psychoruchowych dnia nast¢gpnego, w tym zaburzenia
zdolnos$ci prowadzenia pojazdow, jest zwiekszone jesli:
zolpidem przyjeto w czasie krotszym niz 8 godzin przed przystapieniem do wykonywania
czynnosci wymagajacych przytomnosci umystu (patrz punkt 4.7);
zastosowano dawke wicksza niz zalecana;
zolpidem zastosowano jednocze$nie z innymi lekami dzialajacymi hamujaco na osrodkowy
uktad nerwowy lub innymi produktami leczniczymi, ktére zwigkszaja st¢zenie zolpidemu
we krwi, z alkoholem lub substancjami niedozwolonymi (patrz punkt 4.5).
Zolpidem nalezy przyjmowac w pojedynczej dawce bezposrednio przed snem i nie nalezy
przyjmowac kolejnej dawki tej samej nocy.

Depresja
Winian zolpidemu, tak jak inne leki nasenne, nalezy ostroznie stosowac u pacjentdw z objawami

depresji. Ze wzgledu na istnienie ryzyka prob samobdjczych w tej grupie pacjentdw, przepisywana
ilo$¢ leku powinna by¢ jak najmniejsza, aby zapobiec celowemu przedawkowaniu.

Podczas stosowania zolpidemu moze ujawni¢ si¢ wezesniej istniejaca depresja. Ze wzgledu na to,
ze bezsennos¢ moze by¢ objawem depresji, nalezy pacjenta ponownie zbada¢ w przypadku
utrzymywania si¢ bezsennosci.



Tolerancja
Podczas stosowania dluzszego niz kilka tygodni, obserwuje si¢ niekiedy zmniejszenie skutecznosci

lekoéw nasennych.

Uzaleznienie

Stosowanie lekow nasennych moze prowadzi¢ do rozwoju uzaleznienia psychicznego i fizycznego.
Niebezpieczenstwo rozwoju uzaleznienia wzrasta proporcjonalnie do stosowanej dawki oraz czasu
trwania leczenia, jest ono rowniez wigksze u pacjentdw uzaleznionych od alkoholu lub narkotykow
w wywiadzie. Tacy pacjenci powinni by¢ pod obserwacja podczas stosowania lekoéw nasennych.

U pacjentdéw, u ktorych doszto do rozwoju uzaleznienia, po naglym odstawieniu produktu moga
wystapi¢ objawy, takie jak na przyktad: bole glowy i mig$ni, Iek i napigcie psychiczne, niepokdj,
splatanie i drazliwo$¢, a w ciezkich przypadkach moga rowniez wystapic: derealizacja,
depersonalizacja, nadwrazliwo$¢ na bodzce dzwickowe, Swiatto 1 dotyk, dretwienie i mrowienie
konczyn, omamy i napady drgawkowe.

Bezsenno$¢ z odbicia

Jest to przemijajacy zespot, w ktorym nasileniu ulegaja objawy bedace przyczyna przepisania leku.
Moze on wystapi¢ po odstawieniu produktu. Bezsennos$ci z odbicia towarzyszy¢ moga inne objawy,
takie jak zmiany nastroju, niepokdj, lek. Pacjenta nalezy poinformowac o mozliwo$ci wystapienia
bezsennosci z odbicia. Poniewaz ryzyko wystgpienia tych objawow jest wicksze po naglym
odstawieniu produktu, zaleca si¢ stopniowe zmniejszanie jego dawki.

Istnieja doniesienia, ze w przypadku stosowania lekow nasennych o krotkim czasie dziatania, zespot
odstawienny moze wystgpowaé w przerwie pomiedzy kolejnymi dawkami, zwlaszcza wtedy gdy
dawki te sa duze.

Niepamieé

Leki nasenne moga powodowac niepamig¢ nastepcza, ktora wystepuje najczesciej w kilka godzin po
przyjeciu leku. W celu zmniejszenia ryzyka, pacjent powinien mie¢ zapewniona mozliwosc¢
nieprzerwanego, 8 godzinnego snu (patrz punkt 4.8).

Reakcje psychiczne i ,,paradoksalne”

Podczas stosowania lekow nasennych (szczegdlnie u pacjentdéw w podesztym wieku) mogg wystapic
reakcje takie, jak: niepokdj, pobudzenie, rozdraznienie, agresywno$¢, urojenia, napady wsciektoscei,
koszmary nocne, omamy, psychozy, nieadekwatne zachowanie i inne zaburzenia zachowania.

W takich przypadkach leczenie nalezy przerwac.

Somnambulizm i podobne rodzaje zachowan

U pacjentoéw, ktorzy przyjmowali zolpidem 1 nie obudzili si¢ catkowicie, moga wystapi¢ nastgpujace
zaburzenia: chodzenie we $nie i podobne zaburzenia zachowania, takie jak prowadzenie pojazdu

we $nie, przygotowanie i spozywanie jedzenia, rozmowy telefoniczne lub stosunki seksualne we $nie
z niepamigciag wykonywanych czynnosci. Jak si¢ wydaje, spozycie alkoholu lub przyjecie innych
lekoéw o dziataniu depresyjnym na o$rodkowy uktad nerwowy, w skojarzeniu z zolpidemem, zwigksza
ryzyko wystepowania takich zachowan, podobnie jak stosowanie zolpidemu w dawkach
przekraczajacych maksymalng zalecang dawke. U pacjentow zglaszajacych takie zachowania

(np. prowadzenie pojazdu we $nie), ze wzgledu na bezpieczenstwo pacjenta jak i innych osob nalezy
rozwazy¢ przerwanie stosowania zolpidemu (patrz punkty 4.5 i 4.8).

Ryzyko zwigzane z jednoczesnym stosowaniem opioidow

Jednoczesne stosowanie produktu leczniczego Zolpic z opioidami moze powodowac uspokojenie,
depresje oddechowa, $piaczke i Smier¢. Ze wzgledu na te zagrozenia, jednoczesne przepisywanie
lekow uspokajajacych takich jak benzodiazepiny lub podobne leki takie jak produkt leczniczy Zolpic,
z opioidami nalezy stosowac u pacjentow, u ktérych nie sa mozliwe alternatywne metody leczenia.
Jesli zostanie podjeta decyzja o przepisaniu produktu leczniczego Zolpic jednoczes$nie z opioidami,
nalezy przepisa¢ leki w najmniejszych skutecznych dawkach oraz na mozliwie najkrotszy czas
jednoczesnego stosowania (patrz takze og6lne zalecenia dotyczace dawkowania w punkcie 4.2).




Nalezy monitorowac¢ pacjentéw czy nie wystepuja u nich objawy podmiotowe i przedmiotowe depresji
oddechowej oraz uspokojenia. W zwigzku z tym zdecydowanie zaleca si¢, by informowacé pacjentow
1 ich opiekunow (w stosownych przypadkach), aby byli §wiadomi tych objawow (patrz punkt 4.5).

Produkt zawiera laktoze¢. Nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystgpujaca dziedziczng
nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem zlego wchtaniania glukozy-galaktozy.

Produkt zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy produkt uznaje si¢ za ,,wolny
od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Alkohol
W trakcie leczenia nie nalezy spozywac alkoholu. Alkohol nasila dziatanie nasenne winianu
zolpidemu, co moze wpltywac na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.

Jednoczesne stosowanie z lekami dziatajacymi hamujaco na os§rodkowy uktad nerwowy

Nasilenie hamujacego dziatania na o$rodkowy uktad nerwowy moze wystapi¢ w przypadkach
jednoczesnego stosowania z lekami przeciwpsychotycznymi (neuroleptykami), lekami nasennymi,
lekami przeciwlgkowymi i (lub) uspokajajacymi, lekami przeciwdepresyjnymi, narkotycznymi
lekami przeciwbdlowymi, lekami przeciwpadaczkowymi, lekami znieczulajacymi i lekami
przeciwhistaminowymi o dziataniu uspokajajacym. Dlatego tez, jednoczesne stosowanie zolpidemu
z tymi lekami moze nasila¢ senno$¢ oraz zaburzenia psychoruchowe dnia nastepnego, w tym
zaburzenie zdolnosci prowadzenia pojazdow (patrz punkt 4.4 oraz punkt 4.7). Ponadto, odnotowano
pojedyncze przypadki omaméw wzrokowych u pacjentéw przyjmujacych zolpidem z lekami
przeciwdepresyjnymi, w tym z bupropionem, dezypraming, fluoksetyna, sertraling oraz
wenlafaksyna.

Jednoczesne przyjmowanie fluwoksaminy moze zwigkszac stgzenie zolpidemu we krwi, jednoczesne
stosowanie nie jest zalecane.

Nalezy zachowa¢ szczegdlng ostrozno$¢ stosujac jednoczesnie leki dziatajace hamujaco na osrodkowy
uktad nerwowy.

Jednoczesne stosowanie z narkotycznymi lekami przeciwbdlowymi moze prowadzi¢ do nasilenia
euforii i tym samym sprzyja¢ rozwojowi uzaleznienia psychicznego.

Opioidy

Jednoczesne stosowanie lekow uspokajajacych takich jak benzodiazepiny lub podobnych lekéw takich
jak produkt leczniczy Zolpic z opioidami zwigksza ryzyko uspokojenia, depresji oddechowe;j, §pigczki
i $mierci z powodu nasilenia depresyjnego dziatania na o$rodkowy uktad nerwowy. Nalezy ograniczy¢
dawkowanie i czas trwania jednoczesnego leczenia (patrz punkt 4.4).

Inhibitory cytochromu P450

Jednoczesne stosowanie cyprofloksacyny moze zwigkszaé stezenie zolpidemu we krwi, nie zaleca si¢
jednoczesnego stosowania.

Substancje, ktore hamujg aktywno$¢ niektorych enzymow watrobowych (w szczegolnosci cytochromu
P450), mogg nasila¢ dziatanie pochodnych benzodiazepiny, a takze innych lekéw o podobnym
dziataniu.

Winian zolpidemu jest metabolizowany przez kilka enzymoéw cytochromu P450, glownie enzymu
CYP3A4 z udziatem CYP1A2. W przypadku jednoczesnego stosowania z ryfampicyng (induktor
CYP3A4) dziatanie farmakodynamiczne winianu zolpidemu zmniejsza sie.

Podczas jednoczesnego stosowania z itrakonazolem (inhibitor CYP3A4) farmakokinetyka

1 farmakodynamika nie ulegaja znaczgcej zmianie. Kliniczne znaczenie tych wynikow nie jest znane.

Jednoczesne podawanie zolpidemu z ketokonazolem (w dawce 200 mg 2 razy na dobg), silnie
dzialajacym inhibitorem CYP3A4, powodowato wydtuzenie okresu poltrwania fazy eliminacji
zolpidemu, zwickszenie catkowitego pola pod krzywa AUC oraz zmniejszenie pozornego klirensu po
podaniu doustnym w poréwnaniu do podania zolpidemu w skojarzeniu z placebo. Catkowite AUC
zolpidemu podczas jednoczesnego stosowania z ketokonazolem zwigkszyto si¢ 1,83 razy



w porownaniu do stosowania zolpidemu w monoterapii. Standardowe dostosowywanie dawki
zolpidemu nie jest uwazane za potrzebne, ale nalezy zwrdci¢ uwage pacjentom, ze stosowanie
zolpidemu jednoczesnie z ketokonazolem moze nasila¢ dziatanie sedatywne.

Inne produkty lecznicze
Poniewaz CYP3A4 odgrywa istotna role w metabolizmie winianu zolpidemu, w zwiazku z tym nalezy
spodziewac si¢ wystapienia interakcji z lekami bedacymi substratami lub induktorami CYP3A4.

W przypadku jednoczesnego stosowania winianu zolpidemu z warfaryna, digoksyng Iub ranitydyna,
nie obserwowano znaczacych interakcji farmakokinetycznych.

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Ciaza
Bezpieczenstwo stosowania produktu u kobiet w cigzy nie zostato ustalone. Podobnie jak innych

lekow nasennych, produktu nie nalezy stosowac¢ w okresie cigzy, szczegdlnie w pierwszym
trymestrze.

Badania prowadzone na szczurach i krolikach wykazaty, ze winian zolpidemu podawany w dawkach
od 5 do 7 razy przewyzszajacych maksymalne dawki dopuszczalne do stosowania u ludzi

(w przeliczeniu na mg/m?*) nie wywoluje ani dziatania teratogennego ani embriotoksycznego. Kobiety
w okresie rozrodczym, ktérym przepisano winian zolpidemu, nalezy poinformowac, ze w przypadku
podejrzenia lub planowania cigzy, nalezy zasiegnac porady lekarskiej odnosnie dalszego stosowania
produktu.

Jesli winian zolpidemu w uzasadnionych medycznie przypadkach, byltby stosowany w koncowym
okresie cigzy lub w trakcie porodu, nalezy liczy¢ si¢ z mozliwo$cig wystapienia dziatan
niepozadanych u noworodka, takich jak: hipotermia, hipotonia (zmniejszenie napig¢cia migsniowego)

1 umiarkowana niewydolno$¢ oddechowa oraz, z podobnym jak w przypadku stosowania przez matki
innych lekow uspokajajacych i nasennych, zespotem odstawiennym bedacym skutkiem mozliwego do
wystapienia u plodu uzaleznienia fizycznego.

Zgtaszano przypadki wystepowania ci¢zkiej niewydolnosci oddechowej u noworodkéw, ktdrych matki
pod koniec cigzy stosowaly zolpidem z innymi lekami dziatajacymi hamujaco na osrodkowy uktad
Nerwowy.

Karmienie piersia

Niewielkie ilosci winianu zolpidemu przenikajg do mleka matki (od 0,004 do 0,019% podanej dawki),
dlatego produktu nie nalezy stosowac¢ w okresie karmienia piersig. Obserwowane w badaniach
prowadzonych na szczurach zmniejszenie laktacji wystepowato dla dawki 6-krotnie przewyzszajacej
dawke terapeutyczng zalecang u ludzi (w przeliczeniu na mg/m?).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Produkt leczniczy Zolpic ma duzy wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow

i obstugiwania maszyn.

Podobnie jak w przypadku innych lekéw nasennych, nalezy ostrzec kierowcow pojazdow

1 operatorow maszyn o ryzyku sennosci, wydtuzeniu czasu reakcji, zawrotach glowy, ospatosci,
niewyraznym i (lub) podwdjnym widzeniu i zmniejszonej czujno$ci oraz zaburzeniu zdolnosci
prowadzenia pojazdu rano nastepnego dnia po przyjeciu leku (patrz punkt 4.8). W celu minimalizacji
ryzyka zalecany jest przynajmniej 8 godzinny czas odpoczynku pomigdzy przyjeciem zolpidemu

a prowadzeniem pojazdu, obshuga maszyn oraz praca na wysokosciach.

Zaburzenie zdolnosci prowadzenia pojazdow oraz zachowania, takie jak ,,za$nigcie za kierownicg”
wystepowaty podczas monoterapii zolpidemem w dawkach terapeutycznych.

Ponadto, jednoczesne stosowanie zolpidemu z alkoholem i innymi lekami dziatajacymi hamujaco na
osrodkowy uktad nerwowy zwieksza ryzyko takich zachowan (patrz punkty 4.4 i 4.5). Nalezy ostrzec
pacjentdéw, aby nie spozywali alkoholu ani innych substancji psychoaktywnych podczas przyjmowania
zolpidemu.



4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane wymienione ponizej uszeregowano wedlug czgstosci wystepowania przy
zastosowaniu nastepujacej konwencji: bardzo czesto (>1/10), czesto (=1/100 do <1/10), niezbyt czesto
(>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10 000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czgsto$¢
nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Istniejag dowody, ze dziatania niepozadane po zastosowaniu winianu zolpidemu, zwlaszcza ze strony
przewodu pokarmowego i osrodkowego uktadu nerwowego, zaleza od dawki. Dzialania niepozadane
sa mniej nasilone, jezeli lek jest przyjmowany bezposrednio przed pojsciem spac lub w tozku (patrz
punkt 4.2). Obserwuje si¢ je czgsciej u pacjentow w podeszlym wieku.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Czgsto$¢ nieznana: obrzek naczynioruchowy

Zaburzenia psychiczne

Czesto: omamy, pobudzenie koszmary senne

Niezbyt czgsto: stan splatania, drazliwos¢

Czgsto$¢ nieznana: niepokdj, agresja, urojenia, gniew, zaburzenia zachowania, psychozy,
somnambulizm (patrz punkt 4.4), uzaleznienie (po przerwaniu leczenia moga wystapic¢ objawy
odstawienne lub zjawiska ,,z odbicia’), zaburzenia libido, aktywnos$¢ podczas snu: chodzenie we $nie
1 podobne zaburzenia zachowania, takie jak prowadzenie pojazdu we $nie, przygotowanie

1 spozywanie jedzenia, rozmowy telefoniczne lub stosunki seksualne we $nie z niepamiecig
wykonywanych czynnosci (patrz punkt 4.4).

Wigkszos¢ psychicznych dziatan niepozadanych zwigzana jest z reakcjami paradoksalnymi.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czesto: sennosc, bole glowy, zawroty glowy, nasilenie bezsennosci, niepamig¢¢ nastepcza (niepamigé
moze by¢ zwigzana z nieprawidtowym zachowaniem)

Czgsto$¢ nieznana: senno$¢ utrzymujaca si¢ nastgpnego dnia po zazyciu produktu, zaburzenia
swiadomosci.

Zaburzenia oka
Niezbyt czgsto: podwojne widzenie

Zaburzenia zotadka i jelit
Czgsto: biegunka, nudnosci, wymioty, bol brzucha

Zaburzenia watroby i drog zotciowych
Czgstos¢ nieznana: zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czestos¢ nieznana: wysypka, swiad, pokrzywka, nadmierne pocenie si¢

Zaburzenia migsniowo-szkieletowe i tkanki facznej
Czestos¢ nieznana: ostabienie migsni

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania

Czgsto: zmgczenie

Czgsto$¢ nieznana: zaburzenia chodu, tolerancja na lek, upadek (gldwnie u pacjentdéw w podesztym
wieku oraz w przypadkach, kiedy zolpidem nie byt przyjmowany zgodnie z zaleceniami).

Zgtaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania




Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania:

W doniesieniach dotyczacych przedawkowania winianu zolpidemu opisano zaburzenia §wiadomosci

o r6znym nasileniu (od sennosci patologicznej do lekkiej §piaczki). Nie obserwowano trwatych
nastgpstw przedawkowania po przyjeciu do 400 mg zolpidemu (40-krotne przekroczenie zalecanej
dawki).

Przypadki przedawkowania winianu zolpidemu charakteryzowaly si¢ ciezszym przebiegiem, do zgonu
wlacznie w pordwnaniu z przypadkami przedawkowania innych $rodkéw dziatajacych sedatywnie na
o$rodkowy uktad nerwowy, w tym alkoholu.

Leczenie przedawkowania:

W przypadku przedawkowania nalezy zastosowac leczenie objawowe i wspomagajace oraz

w uzasadnionych przypadkach natychmiastowe plukanie zotadka. W razie potrzeby podaje si¢ dozylne
plyny infuzyjne. Jezeli istnieje prawdopodobienstwo, ze ptukanie Zotagdka nie przyniesie
spodziewanych efektow, pacjentowi nalezy poda¢ wegiel aktywowany w celu zmniejszenia
wchlaniania leku z przewodu pokarmowego.

Nie nalezy podawac lekow uspokajajacych, nawet w przypadku pobudzenia.

W przypadku wystapienia cigzkich objawow, mozna rozwazy¢ podanie flumazenilu. Okres pottrwania
eliminacji flumazenilu wynosi okoto 40 do 80 minut. Ze wzgledu na jego krotkie dziatanie, pacjentow
nalezy pozostawi¢ pod Scista obserwacja. Moze by¢ konieczne podanie dodatkowych dawek
flumazenilu. Niemniej jednak zastosowanie flumazenilu moze spowodowac wystapienie objawow
neurologicznych (drgawek).

Znaczenie dializy w leczeniu przedawkowania nie zostalo ustalone. Podczas dializowania pacjentow
z niewydolnoscig nerek, ktorzy stosowali zolpidem w dawkach terapeutycznych, nie obserwowano
zmniejszenia st¢zenia zolpidemu we krwi.

W leczeniu przedawkowania jakiegokolwiek produktu leczniczego, nalezy wzig¢ pod uwage
zastosowanie przez pacjenta kilku lekow.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki nasenne i uspokajajace, kod ATC: NOSCF02

Winian zolpidemu jest lekiem nasennym z grupy imidazopirydyny, niekompetycyjnym agonista
receptoréw uktadu GABA-ergicznego. Mechanizm dziatania leku polega na znacznym i wzglednie
wybidrczym wigzaniu si¢ z receptorami benzodiazepinowymi omega; (BZD1) nalezacymi do jednostki
alfa kompleksu receptora GABA-A. Jedynie w niewielkim stopniu winian zolpidemu wptywa na
receptory benzodiazepinowe omega, (BZD»). W przeciwienstwie do pochodnych benzodiazepiny
wiazacych si¢ ze wszystkimi trzema podtypami receptora omega, praktycznie nie wywiera wptywu na
czynno$¢ receptorow benzodiazepinowych omegas (BZDs). Aktywacja receptoréw omega-1 moduluje
otwarcie kanatow chlorkowych w btonie komorkowe;j. Przepltyw jonow chlorkowych do wnetrza
komorki powoduje hiperpolaryzacje btony komoérkowej, wygaszenie potencjatow czynnosciowych

1 zmniejszenie naplywu jonéw wapnia do komorki.



U cztowieka winian zolpidemu skraca czas zasypiania, zmniejsza il0$¢ przebudzen nocnych, wydhiza
catkowity czas snu i poprawia jego jako$¢. W badaniach EEG snu pod wplywem winianu zolpidemu
wykazano, ze lek wydtuza fazy II, II1 i IV snu. W dawkach terapeutycznych lek nie zaburza fazy REM
snu. Niewielkie dziatanie przeciwlgkowe i miorelaksacyjne leku mogace si¢ ujawnic¢ dla wiekszych
dawek leku nie ma znaczenia klinicznego.

Wszystkie zidentyfikowane dzialania winianu zolpidemu moga by¢ odwrdcone przez antagoniste
pochodnych benzodiazepiny - flumazenil.

Randomizowane badania dostarczyty przekonujacych dowodoéw na skuteczno$é zolpidemu jedynie
w dawce 10 mg.

W randomizowanym podwdjnie zaslepionym badaniu z udziatem 462 mtodych zdrowych
ochotnikdéw z przemijajaca bezsennos$cia, zolpidem w dawce 10 mg skrocit sredni czas zasypiania
o 10 minut w poréwnaniu z placebo, podczas gdy dla dawki 5 mg zolpidemu byty to 3 minuty.

W randomizowanym podwdjnie zaslepionym badaniu z udziatem 114 pacjentéw (bez 0séb

w podeszlym wieku) z przewlekla bezsennoscia, zolpidem w dawce 10 mg skrocit Sredni czas
zasypiania o 30 minut w poréwnaniu z placebo; dla dawki 5 mg zolpidemu byto to 15 minut.

U niektorych pacjentdow moze by¢ skuteczna mniejsza dawka, wynoszaca 5 mg.

Dzieci i mtodziez:

Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ stosowania zolpidemu nie zostaty okreslone u dzieci i mtodziezy

w wieku ponizej 18 lat. W randomizowanym, kontrolowanym placebo, badaniu z udziatlem 201 dzieci
1 mlodziezy w wieku 6-17 lat z bezsenno$cig zwigzang z zespolem nadpobudliwosci psychoruchowe;j
z deficytem uwagi (ang. Attention Deficit Hyperactivity Disorder - ADHD), nie wykazato
skutecznosci zolpidemu w dawce 0,25 mg/kg mc. na dobe (do maksymalnej 10 mg na dobg)

w porownaniu z placebo. Najczesciej zaobserwowanymi dziataniami niepozadanymi w grupach
zardwno przyjmujacych zolpidem, jak i placebo, byly zaburzenia uktadu nerwowego oraz zaburzenia
psychiczne, w tym zawroty glowy (23,5% w porownaniu z 1,5%), bol gtowy (12,5% w porownaniu

z 9,2%) 1 omamy (7,4% w poréwnaniu do 0%) - patrz punkty 4.2 1 4.3.

5.2 Wladciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Winian zolpidemu szybko wchtania si¢ z przewodu pokarmowego. Pokarm zmniejsza wchtanianie
leku. Biodostgpno$¢ winianu zolpidemu po podaniu doustnym wynosi 70%. Zolpidem wykazuje
liniowa farmakokinetyke w zakresie dawek terapeutycznych. Maksymalne st¢zenie wystepuje po
czasie 1,6-2 godzin od podania produktu. St¢zenie terapeutyczne produktu wynosi od 80 do

150 ng/ml. Dziatanie nasenne po podaniu doustnym wystepuje po czasie od 10 do 30 minut i trwa do
6 godzin.

Dystrybucja
Winian zolpidemu wiaze si¢ z biatkami osocza w 92,5% =+ 0,1%. Okoto 35% podanej dawki

zolpidemu jest metabolizowana przez watrobe na drodze ,,pierwszego przejscia”. Podanie kolejnych
dawek produktu nie wplywa na wiazanie z biatkami, wskazujac na brak konkurencyjnosci pomig¢dzy
winianem zolpidemu i jego metabolitami o miejsca wigzania. Objetos$¢ dystrybucji wynosi u dorostych
0,54 = 0,02 1/kg i zmniejsza si¢ do 0,34 + 0,05 1/kg u pacjentéw w podeszlym wieku.

Metabolizm
Winian zolpidemu jest metabolizowany w watrobie do demetylowanych lub hydroksylowanych trzech
nieaktywnych metabolitow.

Eliminacja

Biologiczny okres poltrwania winianu zolpidemu jest krotki i wynosi po podaniu jednorazowej dawki
1,5-2,4 godzin, natomiast po 15 dniach leczenia skraca si¢ do 1-1,8 godzin.

U o0s6b w podesztym wieku obserwuje si¢ zmniejszenie klirensu leku, w zwigzku z tym zwigksza si¢
0 50% maksymalne stgzenie we krwi, jednak bez wyraznego wydtuzenia okresu poéttrwania.

U pacjentéw z niewydolnos$cia nerek obserwuje si¢ nieznaczne zmniejszenie klirensu zolpidemu.



U pacjentéw z niewydolnos$cia watroby zwigkszona jest biodostgpnos¢ leku, klirens jest znacznie
zmnigjszony, a Tos wydluzony do okoto 10 godzin. Lek jest eliminowany w postaci nieaktywnych
metabolitow, gtéwnie z moczem (ok. 56%) 1 z katem (ok. 37%), a mniej niz 1% dawki jest wydalane
Z moczem w postaci niezmienionej. Winian zolpidemu nie jest usuwany za pomoca hemodializy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dzialanie kancerogenne

Winian zolpidemu podawany szczurom i myszom przez 2 lata w dawkach 4, 18 1 80 mg/kg mc./dobe,
co odpowiada - u szczuré6w - dawkom od 43 do 876 razy przekraczajacym maksymalng dawke
terapeutyczng (w przeliczeniu na mg/kg mc.) dopuszczalng u ludzi (10 mg), u myszy — dawkom od
26 do 520 razy przekraczajacym maksymalng dawke terapeutyczng stosowang u ludzi (w przeliczeniu
na mg/kg mc.), nie wykazywat dziatania kancerogennego. U szczurdéw, ktorym podawano

4, 18 1 80 mg winianu zolpidemu /kg mc./dobe¢ przez 2 lata, czestos¢ wystgpowania thuszczakow

i thuszczakomiesakdéw nerek byta poroéwnywalna z czestoscia opisywang w badaniach dla grup
kontrolnych zwierzat, nie poddawanych dzialaniu lekow.

Drziatanie mutagenne

Winian zolpidemu nie wykazywat dzialania mutagennego w badaniach in vitro na hepatocytach
szczurdw, w tescie Ames i tescie mikrojadrowym u myszy. Winian zolpidemu nie wykazywat réwniez
dziatania genotoksycznego w badaniach in vitro na komorkach chioniaka u myszy i nie powodowat
aberracji chromosomalnych w wyhodowanych limfocytach ludzkich.

Wplyw na ptodnos¢

U szczurow, ktorym podawano dawki od 4 do 100 mg/kg mc., nie obserwowano wplywu na ptodnose¢,
zaré6wno u samic jak i u samcow. Jakkolwiek u samic otrzymujacych dawki winianu zolpidemu

100 mg/kg mc. na dobg obserwowano nieregularne cykle rujowe i wydtuzenie przerw pomiedzy
kopulacjami.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna
Karboksymetyloskrobia sodowa
Talk

Magnezu stearynian

Polisorbat 80

Otoczka tabletki:

Hypromeloza
Hydroksypropyloceluloza

Tytanu dwutlenek

Talk

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznosSci

3 lata



6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania
Nie przechowywaé w temperaturze powyzej 25°C.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/PVC wraz z ulotka w tekturowym pudetku.
10, 20 lub 30 tabletek.

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

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Zaktady Farmaceutyczne POLPHARMA S.A.

ul. Pelplinska 19, 83-200 Starogard Gdanski

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie Nr 9890

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 30.05.2003 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 14.06.2013 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

10



