sp.zn. sukls117112/2024
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Zolpidem Viatris 10 mg potahované tablety

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna potahovana tableta obsahuje 10 mg zolpidem-tartaratu.
Pomocné latky se zndmym uGc¢inkem: Jedna potahovana tableta obsahuje 47 mg laktozy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Potahovana tableta

Bilé, potahované tablety ve tvaru tobolky z jedné strany oznacCené ,,ZM“ pied pilici ryhou
a,,10 za pilici ryhou, z druhé strany ,,G*.

Tabletu I1ze rozd¢lit na dve stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Zolpidem je indikovan ke kratkodobé lécbé nespavosti u dospélych v ptipadech, kdy je nespavost
vysilujici nebo vede k t€Zkému rozruseni pacienta.

4.2 Davkovani a zptusob podani

Trvani 1éCby

Lécba ma byt co mozna nejkratsi. Délka 1écby se obecné pohybuje od nékolika dnti do dvou tydnd s
maximalni dobou 1é¢by, ktera nema piekrocit véetné doby vysazovani ¢tyfi tydny. Proces vysazovani je
nutné u kazdého pacienta upravit individualné.

Stejné jako u jinych hypnotik se dlouhodobé podavani ptipravku Zolpidem Viatris nedoporucuje a délka
1é¢by nema presahnout 4 tydny. V urcitych ptipadech mtize byt nezbytné prodlouzeni podavani v délce
vice nez je stanovena maximalni doba 1écby. To lze ale ucinit aZ po opétovném zhodnoceni stavu
nemocného, jelikoz riziko zavislosti a zneuziti se zvysuje s délkou 1éCby (viz bod 4.4).

Zolpidem plisobi rychle a ma byt proto uzivan bezprostiedné pied ulehnutim nebo po ulehnuti. Ptipravek
se zapiji tekutinou.
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Tento pfipravek se smi uzivat, pouze pokud je mozné zajistit dostatecné dlouhy spanek (8 hodin).
Davkovani

Dospeli
Davku je nutno uzit najednou a neuzivat dal$i béhem téze noci.

Doporucena denni davka pro dospélé je 10 mg a uziva se bezprostiedné pied spanim. Je tieba podavat
nejnizsi t¢innou denni ddvku zolpidemu a maximalni denni davka nesmi piekrocit 10 mg.

Starsi pacienti (nad 65 let) nebo oslabeni pacienti
Starsi nebo oslabeni pacienti mohou byt k uc¢inklim zolpidemu zvlasté citlivi, a proto se doporucuje
davka 5 mg. Doporucena davka se nema prekracovat.

Porucha funkce jater

Vzhledem k tomu, Ze je u pacientti s poruchou funkce jater metabolismus a vylucovani zolpidemu
snizené, je doporuCena uvodni davka 5 mg. Zvlastni opatrnosti je tieba dbat u starSich pacientd.
U dospélych (pod 65 let véku) lze davku zvysit na 10 mg pouze pokud je odpovéd na nizsi davku
nedostatecna a pokud je ptfipravek dobfe tolerovan.

Maximalni davka 10 mg nesmi byt v Zadném pripadé u zadného pacienta prekrocena.
Pediatricka populace
Vzhledem k nedostatku dat, kterd by podpotila uziti v této vékové skuping, se zolpidem nedoporucuje

podavat détem a dospivajicim do 18 let. Dostupné vysledky placebem kontrolovanych studii jsou
uvedeny v bodé 5.1.

Zpisob podani
K peroralnimu podani.
4.3 Kontraindikace

Zolpidem je kontraindikovan u pacienti:

. s hypersenzitivitou na Ié¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1
. s t¢zkou jaterni nedostatenosti

. se syndromem spankové apnoe

. s myastenia gravis

. s akutni a/nebo tézkou respiraéni nedostatecnosti

. kteti jiz v minulosti po uziti zolpidemu méli syndrom poruch chovani ve spanku, viz bod 4.4.
4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Obecné

Tam, kde je to mozné, se ma stanovit pficina nespavosti. Pfed zahajenim podévani hypnotik ma byt
provedena 1é¢ba zakladniho onemocnéni. Pokud nedojde k potlaceni nespavosti po 7 - 14 dnech 1é¢by,
muize to znamenat piitomnost primarniho psychiatrick¢ého nebo jiného onemocnéni, které ma byt
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posouzeno.

NiZe jsou uvedeny vSeobecné informace vztahujici se k G¢inkiim benzodiazepinl a jinych hypnotik,
které je tieba brat v ivahu pfi jejich predepisovani.

Tolerance
Pfi opakovaném podavani kratkodobé plisobicich benzodiazepind a jim podobnych latek po dobu
nékolika tydni se miZze vyvinout uréita ztrata hypnotického Gcéinku.

Zavislost

Podavani zolpidemu mtize vést k jeho zneuziti a/nebo rozvoji fyzické i psychické zavislosti. Riziko
zavislosti se zvysSuje s davkou a trvanim lécby. Riziko zneuziti a zavislosti je zvySené u pacientil s
anamnézou psychiatrickych poruch, zavislosti na lécich, alkoholu nebo drogach. U téchto pacientti by
m¢l byt zolpidem pouzivan jen s maximalni opatrnosti.

Zavislost mize vzniknout i pfi terapeutickych davkach a/mebo u jedinct nevykazujicich rizikové
faktory. Po vzniku fyzické zavislosti je nahlé ukonceni 1é€by doprovazeno abstinencnimi piiznaky. Patii
mezi n¢€ bolesti hlavy nebo svalové bolesti, extrémni tizkost a napéti, neklid, zmatenost, podrazdénost a
nespavost. V tézkych pifipadech mtze dojit k nasledujicim projevim: derealizace, depersonalizace,
hyperakuzie, necitlivost a brnéni koncetin, ptecitlivélost na svétlo, hluk a fyzicky kontakt, halucinace,
delirium nebo epileptické zachvaty.

Névrat nespavosti
Pii vysazeni 1écby benzodiazepinti nebo jim podobnych latek se mohou znovu objevit ptiznaky, které k

1é¢be vedly, a to ve zvySené intenzité. Pfitomny mohou byt i dalsi reakce, véetné zmén nalad, izkosti a
neklidu.

Je dilezité, aby pacient o této moznosti navratu ptivodnich priznakd védél a nemél obavy, pokud po
vysazeni pripravku k témto pfiznakim dojde. Jsou dikazy, Ze v pfipadé benzodiazepini a jim
podobnych latek s kratkodobym ¢inkem mohou zvlasté pii vysokych davkach vzniknout abstinencni
priznaky i béhem intervalu mezi davkami.

Jelikoz riziko navratu pfiznakl z vysazeni/navratu nespavosti je pravdépodobnéjsi po nahlém pieruseni
1é¢by, je doporuceno snizovat davku postupne.

Délka 1écby
Délka 1écby ma byt co mozna nejkratsi (viz bod 4.2), ale nema piekroCit 4 tydny vcetn¢ doby
vysazovani. Prodlouzeni podavani nema byt provadéno bez opétovného zhodnoceni stavu nemocného.

Muze byt uzitecné informovat pacienta pii zahajeni lécby o jejim omezeném trvani.

Amnézie

Benzodiazepiny a jim podobné latky mohou vyvolat anterogradni amnézii. Ta se vyskytuje obvykle
nékolik hodin po podani zolpidemu. Aby se sniZilo toto riziko, je tieba zajistit, aby pacienti mohli spat
bez preruseni 8 hodin (viz 4.8).

Psychiatricke a ,.paradoxni* reakce
Pii podavani benzodiazepinti a jim podobnych latek se vyskytuji takové ptfiznaky, jako je neklid,
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zvysena nespavost, agitovanost, podrazdénost, agresivita, bludy, zufivost, no¢ni mury, halucinace,
psychozy, delirium, somnambulismus a dalsi no¢ni nevédomé chovani, jako jedeni a fizeni automobilu,
nevhodné chovani a dalsi nezadouci poruchy chovani. Pokud k nim dojde, ma se 1é¢ba prerusit. Tyto
projevy jsou pravdépodobnéjsi u starSich nemocnych.

Nameési¢nost a piidruzené chovani

Namesicnost a pfidruzené chovani (jako "fizeni ve spanku", pfiprava a konzumace jidla, telefonovani,
nebo sexualni styk) spojené s amnézii na udalost, byly hlaSeny u pacienttl, ktefi uzili zolpidem a nebyli
zcela vzhiru. Tyto poruchy se mohou objevit po prvnim nebo jakémkoliv dal§im uZziti zolpidemu. V
pfipad¢, Ze pacient zaznamena poruchy chovani ve spanku, musi byt 1é¢ba z divodu rizika pro pacienta
i pro okoli ihned ukoncena (viz bod 4.3). UZzivani alkoholu a jinych 1éku tlumicich CNS spolu se
zolpidemem by, jak se zda, mohlo zvySovat riziko takového chovani. Podobn¢ je tomu v ptipadé uziti
vysSich nez doporu¢enych maximalnich davek. Pokud se u pacientl vyskytne takové chovani, naléhaveé
se doporucuje 1écbu zolpidemem ukoncit (viz bod 4.5 a bod 4.8).

Porucha psychomotorickych funkci v nasledujici den
Zolpidem, stejn¢ jako jind sedativa/hypnotika, ma potlacujici uc¢inek na CNS. Riziko poruchy
psychomotorickych funkci, véetné zhorSené schopnosti fizeni, je nasledujici den vyssi, pokud:
* jezolpidem uzit méné nez 8 hodin pred provozovanim aktivit vyzadujicich dusevni bdélost (viz
bod 4.7);
* je uzita davka vyssi nez doporucena;
* je zolpidem kombinovan s jinymi piipravky tlumicimi ¢innost CNS, pfipravky zvySujicimi
hladinu zolpidemu v krvi, alkoholem nebo drogami (viz bod 4.5).

Davku zolpidemu je nutno uzit najednou bezprostiedné pted spanim a béhem téZe noci neuzivat dalsi.

Pacienti se syndromem dlouhého QT intervalu

In vitro studie prokazala, Zze v experimentalnich podminkach za pouziti velmi vysokych koncentraci
zolpidemu mize dojit k redukci aktivity draslikovych kanali vztahujici se k hERG. Nejsou znamy
mozné nasledky této skutecnosti u pacientd s vrozenym syndromem dlouhé¢ho QT intervalu. Jako
preventivni opatieni se u pacientdl se znamym vrozenym syndromem dlouhého QT intervalu doporucuje
pti 1écbé zolpidemem peclive zvazit pomér mezi piinosem a rizikem.

Specifické skupiny pacienti

Starsi pacienti
Pacienti vyssiho véku a oslabeni pacienti maji byt 1éCeni niz§imi davkami (viz bod 4.2).

Vzhledem k myorelaxa¢nimu a sedativnimu 0¢inku existuje zvlasté u starSich pacientt riziko padu a
naslednych urazti, pokud pacient vstane v noci z postele.

Porucha funkce ledvin
Ackoli neni nutna uprava davkovani, je tfeba dbat u pacienti s poruchou funkce ledvin opatrnosti
(viz 5.2).

Porucha respiracniho systému

Pfi pouzivani zolpidemu u pacientti s chronickou respira¢ni nedostate¢nosti je tieba dbat opatrnosti,
protoZze benzodiazepiny snizuji intenzitu spontanniho dychani. Je také tfeba vzit v tivahu, Ze uzkost
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a agitovanost byly popisovany jako znamky zhorSeni respiracni nedostatec¢nosti.

Riziko plynouct ze soucasného uzivani s opioidy

Soucasné uzivani opioidi s benzodiazepiny a ostatnimi sedativy/hypnotiky, vcetn€¢ zolpidemu, muize
vést k sedaci, respirani depresi, komatu a smrti. Vzhledem k témto rizikim ma byt soucasné
piedepisovani sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky jako je zolpidem, s opioidy
vyhrazeno pro pacienty, u nichz nejsou alternativni moznosti 1écby. V piipad€ rozhodnuti pfedepsat
zolpidem soucasné s opioidy, je nutné predepsat nejnizsi G¢innou davku na nejkratsi moznou dobu 1é¢by
(viz také obecné doporuceni davkovani v bod¢ 4.2).

Pacienty je nutné peclivé sledovat kviilli moznym znamkam a ptiznaktim respira¢ni deprese a sedace.
V této souvislosti se diirazné doporucuje informovat pacienty a ptipadné jejich pecCovatele, aby o t€chto
symptomech védéli (viz bod 4.5).

Porucha funkce jater
Benzodiazepiny a jim podobné latky nejsou indikovany k 1€¢bé pacient se zavaznou poruchou funkce
jater, protoZe mohou vyvolat rozvoj encefalopatie.

Pouziti u pacientii s psychozami
Benzodiazepiny a jim podobné latky nejsou doporuceny k primarni 1&¢bée.

Deprese a sebevrazda

Benzodiazepiny a jim podobné latky nemaji byt pouzivany samostatné k 1€cbé deprese nebo tizkosti
spojené s depresi (u téchto pacienti muize dojit k zvySeni rizika sebevrazdy) a u pacientl se
sebevrazednymi sklony v anamnéze. Zolpidem ma byt podavan s opatrnosti u pacientl s piiznaky
deprese. Mohou se vyskytnout sebevrazedné tendence. Vzhledem k moznosti zamérného predavkovani
ma byt pacientim se sklonem k depresim piedepisovano nejmensi mozné mnozstvi pfipravku. Pti 1écbé
zolpidemem se muze projevit dosud skryta deprese. Protoze muze byt nespavost ptiznakem deprese, ma
byt stav pacienta znovu posouzen v piipadé, Ze deprese pietrvava.

Nekolik epidemiologickych studii poukazuje na zvySeny vyskyt sebevrazd a sebevrazednych pokust u
pacientii IéCenych benzodiazepiny a jim podobnym latkam vcetn€ zolpidemu, bez ohledu na to, zda trpi
¢i netrpi depresi. Pfi¢inny vztah nebyl prokazan.

Pouziti u pacientii s anamnézou zavislosti na alkoholu nebo drogach

Benzodiazepiny a jim podobné latky maji byt pouzivany se zvysenou opatrnosti u pacienti s anamnézou
zavislosti na alkoholu nebo drogéach. Tito pacienti maji byt pfi uzivani zolpidemu pod peclivym
dohledem, protoze u nich existuje riziko navyku a psychické zavislosti.

Pacienti s intoleranci galaktozy

Jelikoz tento piipravek obsahuje laktozu, nemaji pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci
galaktozy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukozy a galaktozy tento piipravek uzivat.
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Zvysena opatrnost je tieba pii pouzivani spolu s jinymi psychoaktivnimi piipravky.

Nedoporucuje se souc¢asné podavani s alkoholem. Pfi podani zolpidemu v kombinaci s alkoholem mtize
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byt zvysen sedativni i€inek. To ovliviiuje schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Kombinace s ptipravky tlumicimi ¢innost CNS

Ke zvyraznéni centralniho tlumivého uc¢inku mtze dojit v ptipade soucasného uzivani s antipsychotiky
(neuroleptiky), hypnotiky, anxiolytiky/sedativy, antidepresivy, narkotickymi analgetiky, antiepileptiky,
anestetiky a sedativnimi antihistaminiky. UZivani zolpidemu s témito 1éky mtize proto zvysit ospalost a
poruchy psychomotorickych funkei v nasledujici den, v¢etné zhorsené schopnosti fizeni (viz bod 4.4 a
4.7). U pacientdi uzivajicich zolpidem v kombinaci s antidepresivy vcetné bupropionu, desipraminu,
fluoxetinu, sertralinu a venlafaxinu byly také hlaSeny ojedinélé ptipady zrakovych halucinaci.

Fluvoxamin je silny inhibitor CYP1A2 a mirny az stiedn¢ silny inhibitor CYP2C9 a CYP3A4. Soucasné
podavani fluvoxaminu mtze zvysit hladiny zolpidemu v krvi, proto se tato kombinace nedoporucuje.

V piipadé narkotickych analgetik mtze dojit k zesileni pocitu euforie, coz mize vést k vetsi psychické
zavislosti.

Zda se, ze zolpidem tartrat interaguje se sertralinem. Tato interakce miZe zpUsobit zvySenou ospalost.
Byly také hlaseny ojedinélé pripady vizudlnich halucinaci.

Opioid

Soucasné uzivani opioidl spolu se sedativy, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky jako je
zolpidem, zvySuje riziko sedace, respira¢ni deprese, komatu a smrti v dusledku aditivniho tlumivého
ucinku na CNS. Je nutné omezit davku a délku trvani jejich souc¢asného uzivani (viz bod 4.4).

Inhibitory a induktory CYP450

Zolpidem je metabolizovan n€¢kterymi enzymy cytochromu P450. Hlavnim enzymem je CYP3A4; roli
ale hraje 1 CYP1A2. Vzhledem k tomu, CYP3A4 hraje dilezitou roli v metabolismu zolpidem tartratu
je tfeba vzit v ivahu mozné interakce s 1éky, které jsou substraty nebo induktory CYP3A4.

Soucasné podavani ciprofloxacinu muze zvysit hladinu zolpidemu v krvi, proto se tato kombinace
nedoporucuje.

Farmakodynamicky efekt zolpidemu je sniZen pfi souasném podani s induktorem CYP3A4, jako je
napiiklad rifampicin a tfezalka teckovana. U tfezalky teCkované byla prokdzana interakce se
zolpidemem. Pfi podani zolpidemu s tfezalkou teckovanou jsou stiedni hodnoty Cmax a AUC niZsi
(Cmax 0 33,7 % a AUC o 30,0 %) nez pii podani samotného zolpidemu. Soucasné podavani s tfezalkou
teckovanou mize snizit hladinu zolpidemu v krvi, spolecné podavani se proto nedoporucuje. Rifampicin
(induktor enzymu CYP3A4) indukuje metabolismus zolpidemu, coZ vyvolava piiblizné¢ 60% sniZeni
maximalnich plazmatickych koncentraci a snad i snizeni u€innosti. Podobné u¢inky je mozné ocekavat
také u jinych silnych induktorti cytochromu P450. Nicmén¢ kdyz byl zolpidem podéavan s itrakonazolem
(inhibitor CYP3A4), nedoslo k vyrazné zmeén€ jeho farmakokinetickych a farmakodynamickych
vlastnosti. Klinicky vyznam téchto zjisténi neni znam.

Soucasné podavani zolpidemu s ketokonazolem (silny inhibitor CYP3A4) (200 mg dvakrat denng),
prodlouZilo polocas eliminace zolpidemu, zvysilo celkové AUC a snizilo clearance po peroralnim
podani ve srovnani s kombinaci zolpidem a placeba. Celkova AUC zolpidemu se pii soucasném
podavani s ketokonazolem zvysila o faktor 1,83 ve srovndni s monoterapii zolpidemem. Bézné neni
nutné zvazovat Upravu davky, ale pacienti maji byt pouceni, Ze pouzivani zolpidemu s ketokonazolem
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muze zvysit sedativni ucinky.

Dalsi 1é¢ivé ptipravky

Pti kombinaci zolpidemu s warfarinem, haloperidolem, digoxinem nebo ranitidinem nebyly pozorovany
zadné vyznamné farmakokinetické interakce. Spole¢né podavani chlorpromazinu neméni
farmakokinetiku zolpidemu, ale zolpidem zpusobuje snizeni Cmax a elimina¢ni poloc¢as se prodluzuje.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Pro umoznéni hodnoceni bezpecnosti zolpidemu béhem téhotenstvi a kojeni nejsou k dispozici
dostate¢né udaje.

Téhotenstvi

Ackoliv studie na zvitatech neprokazaly teratogenni nebo embryotoxicky ucinek, u lidi dosud nebyla
stanovena bezpecnost podavani v t€hotenstvi. Zolpidem tudiz nema byt pouzivan v t€hotenstvi, zvlaste
b&hem prvniho trimestru.

Zolpidem prostupuje placentou. Udaje ziskané z rozsahlého souboru t&hotnych Zen (vice nez 1000
ukoncenych tchotenstvi) z kohortovych studii neprokazaly po expozici benzodiazepinim bchem
prvniho trimestru t¢hotenstvi vyskyt malformaci. AvSak nékteré ptipadové studie vykazovaly zvyseny
vyskyt roz§té€pu rtu a patra spojeny s uzivanim benzodiazepint béhem téhotenstvi.

Po podani benzodiazepinti béhem druhého a/nebo tetiho trimestru téhotenstvi byly popsany piipady
snizené pohyblivosti plodu a variability fetalni srde¢ni frekvence.

Pokud je z naléhavych 1ékatskych divodi podavan zolpidem v pozdni fazi téhotenstvi nebo pti porodu,
lze vzhledem k farmakologickému ucinku dané latky ocekavat ovlivnéni novorozence, jako je
hypotermie, hypotonie, obtize s krmenim a deprese dechu. Byly hlaseny pripady zavazné dechové tisné
novorozence.

U novorozenct, ktefi se narodili matkam uzivajicim chronicky benzodiazepiny nebo jim podobné latky
béhem posledni faze t€hotenstvi se mohou v postnatalnim obdobi vyvinout ptiznaky z vysazeni, které
jsou dusledkem fyzické zavislosti. V postnatalnim obdobi se doporucuje novorozence odpovidajicim

zpusobem sledovat.

Pokud je zolpidem predepsan zené ve fertilnim véku, ma ji byt doporuceno, aby v pripadé, kdy chce
ot¢hotnét nebo se domniva, Ze je t€hotna, konzultovala vysazeni zolpidemu se svym Iékatem.

Kojeni

Zolpidem pronika v malém mnozstvi do matefského mléka. Uginky na dité nebyly zkoumany. Kojici
matky tedy nemaji zolpidem uzivat.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Zolpidem Viatris mé vyrazny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Ridi¢e vozidel a obsluhu strojii je nutno varovat, ze u pripravku, stejn¢ jako u ostatnich hypnotik, mize
existovat riziko ospalosti, del§iho reak¢ni Casu, zavrati, spavosti, rozmazaného/dvojitého vidéni, snizené
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pozornosti a naruseni schopnosti fidit vozidla (viz bod 4.8). Ke sniZeni tohoto rizika se po uzivani
zolpidemu doporucuje nejméné 8 hodin odpocinku pred fizenim vozidel, obsluhou stroji ¢i praci ve
vyskach.

Po podavani samotného zolpidemu v terapeutickych davkach doslo v minulosti k naruseni schopnosti
fizeni a k ,,fizeni v polospanku®.

Toto riziko se dale zvySuje pii kombinaci zolpidemu s alkoholem a dal§imi 1éky tlumicimi ¢innost CNS
(viz bod 4.4 a 4.5). Pacienti maji byt upozornéni, aby pfi uzivani zolpidemu nekonzumovali alkohol a
neuzivali jiné psychoaktivni latky.

4.8 NeZadouci ucinky

Tyto ucinky jsou zfejmé zavislé na citlivosti jednotlivell a objevuji se Casteji béhem jedné hodiny po
uziti pfipravku, pokud pacient nejde spat nebo okamzité neusne (viz 4.2).

V nize uvedené tabulce jsou uvedeny nezadouci ucinky podle nasledujicich kategorii:

Velmi casté: (>1/10); casté (>1/100; <1/10); méné casté (>1/1000; <1/100); vzacné (>1/10000;
<1/1000); velmi vzacné (<1/10000) véetné ojedinglych piipadd; neni zndmo (z dostupnych udaji nelze
odhadnout).

Existuji dikazy o vztahu davky a vyskytu nezddoucich u¢inkd, zejména téch postihujicich CNS a
gastrointestinalnich G¢incich. Teoreticky by mél byt jejich vyskyt nizsi, pokud je zolpidem uzit az tésne

v

pred spanim. Nejcastéjsi jsou u starSich pacientd.

Tiida organovych Cetnost vyskytu
systémi (SOC) Casté Méné casté Vzacné Velmi Neni znamo
vzacné
Infekce a infestace |Infekce hornich a
dolnich dychacich
cest
Poruchy imunitniho Angioneurotické
systému edémy
Psychiatrické Halucinace, Podrazdénost, |Poruchy libida [Bludy, Hnév, psychoza,
poruchy agitovanost, noéni  zmatenost, zavislost  fabnormalni
mury, deprese, neklid, (po chovani, delirium
(viz bod 4.4) agresivita, ukonceni  ((viz bod 4.4)
namesicnost a 1éCby se
poruchy chovani mohou
ve spanku (viz objevit
bod 4.4), piiznaky
cuforicka nalada z vysazeni
nebo
rebound
fenomén)
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Tiida organovych

Cetnost vyskytu

systémi (SOC) Casté Méné casté Vzacné Velmi Neni znamo
vzacné
Poruchy nervového [Somnolence, bolest [Tremor, poruchy SniZena uroven
systému hlavy, zavrate, [pozornosti, védomi
zesile.n'i nespavosti, poruchy feci
lkognitivni poruchy
jako anterogradni
amnézie (projevy
amnézie mohou byt
spojené s
nevhodnym
chovanim)
Poruchy oka Dvojité vidéni Rozmazané vidéni
Respiracni, hrudni a Respiracni
mediastinlni deprese (viz
poruchy bod 4.4)
Gastrointestinalni  |Priijem, nauzea,
poruchy zvraceni, bolest
bticha
Poruchy jater a Zvyseni jaternich|Hepatocelularni,
zluCovych cest enzymi cholestatické
nebo smiSené
poskozeni jater
(vizbody 4.2 a
4.3)
Poruchy SniZzena chut’ k
metabolismu a jidlu
VyZzZivy
Poruchy kiize a \Vyrazka, Kopiivka
podkozni tkané pruritus,
hyperhidroza
Poruchy svalové a |Bolest zad Svalova slabost
kosterni soustavy a
pojivové tkané
Obecné poruchy a  [Unava Paradoxni Lékova
reakce v miste reakce, poruchy tolerance

aplikace

chiize, pady
(zejména u
starSich osob a
v piipadech, kdy
neni zolpidem
uzivan

v souladu s
preskripcnimi
doporu¢enimi)

(viz bod 4.4)
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HlaSeni podezi‘eni na neZadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezddouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Pfiznaky

Pii popsanych pripadech predavkovani samotnym zolpidemem nebo v kombinaci s jinym pfipravkem
tlumicim CNS (v¢etné alkoholu) se poruchy védomi pohybovaly od spavosti az po koma a byly hlaseny
1 smrtelné pripady.

Lécba

Pouzivaji se obecna symptomatologicka a podplirnd opatfeni. V piipadé nutnosti je tfeba provést
okamzity vyplach zaludku. Dle potieby se intravendzné podavaji tekutiny. Neni-li vhodny vyplach
zaludku, podava se ke snizeni vstiebavani aktivni uhli. Je tfeba zvazit monitorovani respiracnich a
kardiovaskularnich funkci. Sedativa se nemaji podavat dokonce ani pfi excitovaném stavu pacienta.

Pii vaznych pfiznacich lze zvazit podani flumazenilu. Uvadi se, Ze polo€as vyluCovani flumazenilu je
asi Ctyficet az osmdesat minut. Vzhledem k tomuto kratkému u¢inku maji byt pacienti pod peclivym
pozorovanim a podani dalsi davky flumazenilu mize byt nezbytné. Podani flumazenilu nicméné muze,
napomoci rozvoji neurologickych ptiznak (kieci).

Vzhledem k vysokému distribu¢nimu objemu a vazb& na plazmatické proteiny nejsou hemodialyza a
forsirovana diuréza ucinné.

P1i 1é¢bé predavkovani jakymkoli pfipravkem pozitim nutné zvazit moznost pouziti vice 1ékli najednou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Hypnotika a sedativa, latky majici vztah k benzodiazepintim
ATC kod: NO5SCF02.

Zolpidem tartrat je imidazopyridin, ktery se pfednostné vaze na podtyp receptoru omega-1 (také znamy
jako subtyp benzodiazepin-1), ktery odpovidd GABA - A receptoru, ktery obsahuje alfa-1 subjednotku,
zatimco benzodiazepiny se neselektivné vazi na omega-1 i omega-2 podtypy. Modulace kanalu pro
chloridové anionty prostiednictvim tohoto receptoru vede ke specifickym sedativnim u¢inkdm
zolpidemu. Tyto GCinky lze zvratit pouzitim flumazenilu - antagonisty benzodiazepinu.

U zvirat: selektivni vazba zolpidem tartratu na omega-1 receptory muze vysvétlovat praktickou
nepfitomnost myorelaxacnich a antikonvulzivnich €inki hypnotickych davek u zvirat ke kterym bézné
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pti expozici benzodiazepiniim, které nejsou omega-1 selektivni.

U c¢loveéka: zolpidem tartrat snizuje spankovou latenci a pocet probuzeni, a prodluZuje trvani spanku a
zvySuje kvalitu spanku. Tyto G€inky jsou spojeny s charakteristickym profilem EEG, odlisnym od
benzodiazepint. Ve studiich, které méfi procento ¢asu straveného v kazdé fazi spanku, se u zolpidemu
obecné prokazalo zachovani stadii spanku. Pfi doporuéené davce, nema zolpidem tartrat vliv na trvani
paradoxniho spanku (REM). Zachovani hlubokého spanku (faze 3 a 4 - pomalé viny spanku) mize byt
vysvétleno selektivni omega-1 vazbou zolpidemu. VSechny zjisténé ucinky zolpidem tartratu lze zvratit
pouzitim antagonisty benzodiazepinu flumazenilu.

Randomizované studie prinesly pouze piesvédcivé dikazy o G¢innosti 10 mg zolpidemu.

V randomizované, dvojité zaslepené studii u 462 zdravych dobrovolnikii mladsiho ¢i stfedniho veéku s
prechodnou nespavosti se pii podani 10 mg zolpidemu snizil primémy ¢as do usnuti o 10 minut oproti
placebu, u 5 mg zolpidemu to byly 3 minuty.

V randomizované, dvojit¢ zaslepené studii u 114 pacientti mladsiho ¢i sttedniho véku s chronickou
nespavosti byl pruimérny ¢as do usnuti pii podani 10 mg zolpidemu o 30 minut krat$i nez u placeba, u
5 mg zolpidemu to bylo 15 minut.

U néekterych pacienttt miize byt i€inna i nizsi davka 5 mg.

Pediatricka populace

Bezpecnost a i¢innost zolpidemu nebyla u déti mladsich 18 let stanovena. V randomizované, placebem
kontrolované studii u 201 déti ve véku 6-17 let s nespavosti spojenou s poruchou pozornosti a
hyperaktivitou (ADHD) se neprokazala Gc¢innost zolpidemu 0,25 mg/kg/den (s maximalni davkou 10
mg/den) v porovnani s placebem. Nejcastéji se vyskytujici nezddouci ucinky pozorované u zolpidemu
oproti placebu zahrnovaly psychiatrické a nervové poruchy - zavraté (23,5 % versus 1,5 %), bolest hlavy
(12,5 % versus 9,2 %) a halucinace (7,4 % versus 0 %) (viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Zolpidem se rychle vstiebava a ma rychly nastup hypnotického U¢inku. Po peroralnim podani je
biologicka dostupnost 70 %. Zolpidem ma pfi terapeutickém rozmezi davkovani linearni kinetiku.
Terapeuticka plazmaticka hladina se pohybuje mezi 80 a 200 ng/ml. Maximalni plazmatické hladiny
jsou dosazeny za 0,5 — 3 hodiny po podani.

Distribuce
Distribu¢ni objem u dospélych je 0,54 1/kg a u starSich nemocnych se snizuje na 0,34 I/kg.

Vazba na plazmatické proteiny je 92 %. First-pass metabolismus v jatrech je pfiblizné 35 %. Pii
opakovaném podavéani se neméni vazba na plazmatické proteiny, coz naznacuje, ze zolpidem a jeho

metabolity o vazebna mista nesoutézi.

Eliminace
Elimina¢ni polocas je kratky, primérna hodnota je 2,4 hodiny a trvani G¢inku je az 6 hodin.
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Vsechny metabolity jsou farmakologicky neaktivni a vylucuji se do moci (56 %) a do stolice (37 %).
Klinické studie prokazaly, Ze zolpidem nelze odstranit dialyzou.

Zvl1astni skupiny pacientu

Porucha funkce ledvin

U pacient s renalni nedostate¢nosti (v¢etné dialyzovanych) je pozorovano mirné snizeni clearance.
Ostatni farmakokinetické parametry jsou nezménény.

Starsi pacienti

U star$ich a u pacientli s poruchou funkce jater je biologick4 dostupnost zolpidemu zvysena. Clearance
je snizena a eliminaéni polocas je prodlouzeny (pfiblizné 10 hodin).

Porucha funkce jater

U pacientll s jaterni cirhdzou bylo pozorovano pétinasobné zvyseni AUC a trojnasobné zvyseni
eliminac¢niho polocasu.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe€nosti

Zolpidem ma obecné nizkou toxicitu. VétSina u¢inkli u potkanti a opic byla disledkem zvysSeného
hypnotického G¢inku, a to zejména pii vysokych davkach.

U potkanil byla pti davce 62,5 mg / kg / den pozorovana indukce jaternich enzymu, pravdépodobné
v disledku adaptivnich procest. U opic nebyly identifikovany zadné cilové organy a davka
180 mg/kg/den nebyla toxicka.

Zolpidem nebyl genotoxicky v studiich genovych mutaci, chromozomalnich aberaci a reparace DNA.
Dlouhodobé (2 roky) studie karcinogenity u potkanti a my$i nepfinesly zadné diikazy o karcinogennich

ucincich.

Studie reprodukéni toxicity byly provadény za pouziti davky indukujicich vy$si hypnoticky ucinek a
vEtsi systémovou expozici nez u lidi.

Zolpidem a jeho metabolity prochazeji placentou a nalézaji se v malych mnozstvich v tkénich plodu.

V téchto studiich nemél zolpidem teratogenni Gcinky a nemél zZadny vliv na plodnost nebo vyvoji plodu.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety
Monohydrat laktézy, mikrokrystalicka celuloza, predbobtnaly kukufi¢ny Skrob, magnesium-stearat.

Potahov4 vrstva
Hypromeloza, oxid titani¢ity (E171), polysorbat 80 (E433), makrogol 400.
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6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

2 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pfi teploté do 25 °C v ptivodnim obalu.
6.5 Druh obalu a velikost baleni

4,7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 100 nebo 250 potahovany tablet v PVC/Al blistrech nebo obalech z PE
s vysokou hustotou s PP uzavérem.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6 Navod k pouziti pfipravku a zachazeni s nim

Zadné zvlastni pozadavky.
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