CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ZolpiGen, 10 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka powlekana zawiera 10 mg zolpidemu winianu

Substancje pomocnicze 0 znanym dziataniu: jedna tabletka powlekana zawiera 47 mg laktozy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki powlekane.
Biatle tabletki powlekane w ksztatcie kapsutki, z oznaczeniem “ZM” i “10” oraz rowkiem dzielgcym

po jednej stronie i oznaczeniem “G” po drugiej stronie.

Tabletki mozna dzieli¢ na réwne dawki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Zolpidem jest wskazany do krotkotrwatego leczenia bezsennosci u dorostych w sytuacji, gdy
bezsennos¢ powoduje wyczerpanie lub znaczny dyskomfort u pacjenta.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Czas trwania leczenia

Leczenie powinno trwa¢ mozliwie jak najkrocej. Na ogot okres leczenia wynosi od kilku dni do
maksymalnie dwoch tygodni, wlacznie z okresem stopniowego zmniejszania dawki, do czterech
tygodni. Proces zmniejszania dawki nalezy dostosowa¢ indywidualnie do kazdego pacjenta.

Podobnie jak w przypadku wszystkich lekéw nasennych, nie zaleca si¢ dlugotrwatego stosowania
leku; leczenie nie powinno przekraczaé czterech tygodni. W niektorych przypadkach moze by¢
konieczne wydhluzenie czasu stosowania leku poza maksymalny okres leczenia, jednak nie powinno
miec to miejsca bez ponownej oceny stanu pacjenta, poniewaz ryzyko naduzywania i rozwoju
uzaleznienia wzrasta zwigksza si¢ wraz z czasem trwania leczenia (patrz punkt 4.4).

Ten lek dziata natychmiast i dlatego nalezy przyjmowac go popijajac ptynem bezposrednio przed
pojsciem spac. Produkt mozna stosowac tylko w sytuacjach, kiedy mozna zapewni¢ wystarczajacy
czas snu (8 godzin).

Dawkowanie
Dorosli

Leczenie nalezy stosowa¢ w postaci pojedynczej dawki i nie nalezy przyjmowac kolejnej dawki
podczas tej samej nocy.



Zalecang dawke dobowg dla dorostych wynoszaca 10 mg, nalezy przyjmowaé bezposrednio przed
snem. Nalezy stosowac¢ najnizszg skuteczng dawke dobowa zolpidemu, ktora nie moze przekraczac¢ 10
mg.

Pacjenci w podesztym wieku (powyzej 65 roku zycia) oraz pacjenci ostabieni
U pacjentéw w podesztym wieku oraz ostabionych, ktérzy mogg by¢ szczegdlnie wrazliwi na
dziatanie zolpidemu zalecana dawka wynosi 5 mg. Nie nalezy przekraczaé zalecanej dawki.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby

Poniewaz u pacjentéw z niewydolnoscig watroby klirens i metabolizm zolpidemu jest zmniejszony,
dlatego dawkowanie leku powinno rozpocza¢ sie od 5 mg, z zachowaniem szczegélnej ostrozno$ci w
przypadku pacjentow w podesztym wieku. U oséb dorostych (ponizej 65 roku zycia) dawka moze
zosta¢ zwigkszona do 10 mg, tylko wowczas, gdy odpowiedz na leczenie jest niedostateczna, a lek jest
dobrze tolerowany.

Catkowita dawka dobowa zolpidemu w kazdej grupie pacjentow nie powinna przekraczaé 10 mg.

Dzieci i mlodziez

Zolpidemu nie nalezy stosowac u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat, ze wzglgdu na brak
dostepnych danych potwierdzajacych stosowanie leku w tej grupie wiekowej. Dostepne wyniki
kontrolowanych badan klinicznych placebo przedstawione zostaly w punkcie 5.1.

Sposéb podawania
Podanie doustne.

4.3 Przeciwwskazania

Stosowanie produktu leczniczego ZolpiGen jest przeciwskazane u pacjentéw z:
e Nadwrazliwo$cig na substancje czynng lub ktorykolwiek inny sktadnik wymieniony w
punkcie 6.1.
Ciezkimi zaburzeniami czynnos$ci watroby.
Zespotem bezdechu sennego.
Miastenia.
Ostra i (lub) ciezka niewydolnoscig oddechowa.
Wystepujacymi w przesztosci zaburzeniami snu po przyjeciu zolpidemu (patrz punkt 4.4)

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKi ostroznosci dotyczace stosowania

Ogolne

Jesli jest to mozliwe, nalezy zidentyfikowac przyczyng bezsennosci. Przyczyne bezsennosci nalezy
leczy¢ przed przepisaniem leku nasennego. Utrzymywanie si¢ bezsennosci po 7-14 dniach leczenia
moze wskazywac na chorobg podstawowg - zaburzenie psychiczne lub chorobe organiczng, co nalezy
wyjasnié.

Ponizej podano ogolne informacje dotyczace efektow obserwowanych po podaniu benzodiazepin oraz
innych lekow nasennych, ktére powinny by¢ uwzglednione przez lekarza przepisujacego lek.

Tolerancja
Po kilkutygodniowym, ciagtym stosowaniu benzodiazepin o krotkim czasie dziatania oraz lekow
zblizonych do benzodiazepin, moze dochodzi¢ do czgsciowej utraty ich skutecznosci

Uzaleznienie



Stosowanie zolpidemu moze prowadzi¢ do naduzywania i (lub) rozwoju uzaleznienia fizycznego i
psychicznego od tych lekéw. Ryzyko rozwoju uzaleznienia wzrasta wraz z dawkg i czasem trwania
leczenia. Ryzyko naduzywania i uzaleznienia jest rOwniez wigksze u pacjentow z chorobami
psychicznymi, uzaleznieniem od lekow, a takze naduzywajacych alkoholu, innych substancji lub
lekdw. U takich pacjentéw zolpidem nalezy stosowac ze szczegdlng ostroznos$cia.

Uzaleznienie moze réwniez wystapi¢ podczas stosowania dawek terapeutycznych i (lub) u pacjentow
bez czynnikdw ryzyka. Po rozwoju uzaleznienia fizycznego, naglemu przerwaniu leczenia beda
towarzyszy¢ objawy odstawienia. Naleza do nich bol glowy i migsni, skrajny lek i napigcie, niepokoj
ruchowy, dezorientacja, rozdraznienie oraz bezsennos¢. W ciezkich przypadkach moga wystapié¢
nastgpujace objawy: derealizacja, depersonalizacja, przeczulica shuchowa, mrowienie i drgtwienie
konczyn, nadwrazliwo$¢ na §wiatto, dzwigki i kontakt fizyczny, omamy, delirium oraz napady
drgawek.

Nawrdt bezsennosci

Po odstawieniu leku nasennego moze wystapi¢ przemijajacy zespot, w ktorym objawy, ktore
doprowadzity do leczenia benzodiazeping lub lekiem zblizonym do benzodiazepin nawracaja

W nasilonej postaci. Moga mu towarzyszy¢ inne reakcje, takie jak zmiany nastroju, Iek oraz niepokoj
ruchowy.

Jest wazne, aby ostrzec pacjenta o mozliwosci wystapienia tzw. zjawiska ,,z odbicia” (nawrotu
bezsennosci), co zminimalizuje lgk przed tymi objawami, w razie ich wystapienia po zaprzestaniu
przyjmowania leku. Wykazano, ze w przypadku stosowania benzodiazepin lub lekéw zblizonych do
benzodiazepin o krotkim czasie dziatania, zespOt odstawienia moze wystapi¢ pomiedzy
zastosowaniem dawek, zwlaszcza w przypadku stosowania duzych dawek.

Poniewaz ryzyko zespotu odstawienia i (lub) tzw. ,,zjawiska z odbicia” jest bardziej prawdopodobne
po naglym zaprzestaniu leczenia, zaleca si¢ stopniowe zmniejszanie dawki leku.

Czas trwania leczenia

Okres leczenia powinien trwa¢ mozliwie jak najkrdcej (patrz punkt 4.2), ale nie powinien przekraczac
4 tygodni, wlacznie z okresem stopniowego zmniejszania dawki. Wydtuzenie stosowania leku poza
ten okres, nie powinno mie¢ miejsca bez ponownej oceny stanu pacjenta.

Przydatne moze by¢ poinformowanie pacjenta przed rozpoczeciem leczenia o ograniczonym czasie
stosowania leku.

Niepamigé

Benzodiazepiny oraz leki zblizone do benzodiazepin moga wywotywaé niepami¢¢ nastepcza. Stan ten
wystepuje zwykle po uptywie kilku godzin po przyjeciu leku. W celu zmniejszenia ryzyka jego
wystapienia, pacjent powinien upewnic si¢, ze po zastosowaniu leku bedzie mie¢ zapewnione 8 godzin
nieprzerwanego snu (patrz punkt 4.8).

Reakcje psychiczne i ,,paradoksalne™

Podczas stosowania benzodiazepin oraz lekow zblizonych do benzodiazepin stwierdzono
wystepowanie reakcji takich jak niepokdj ruchowy, pobudzenie, rozdraznienie, agresywnos¢, urojenia,
furia, koszmary senne, omamy, psychozy, delirium, somnambulizm i inne nieSwiadome zachowania
podczas nocy, jak spozywanie jedzenia lub jazda samochodem, nicadekwatne zachowania, nasilona
senno$¢ oraz inny niepozadany wplyw na zachowanie. W razie ich wystapienia nalezy przerwac
stosowanie leku. Prawdopodobienstwo wystapienia tych reakcji jest wigksze u 0s6b w podesztym
wieku.

Somnambulizm i podobne rodzaje zachowan:
U pacjentéw, ktorzy przyjmowali zolpidem i nie obudzili si¢ catkowicie, mogg wystgpié nastepujace
zaburzenia: chodzenie we $nie i podobne zaburzenia zachowania, takie jak prowadzenie pojazdu we



$nie, przygotowywanie 1 spozywanie pokarmu, rozmowy telefoniczne lub stosunki seksualne we $nie

Z niepamigcig wykonywanych czynnosci. Zdarzenia te moge wystapi¢ po pierwszym lub kazdym
nastgpnym przyjeciu zolpidemu. Nalezy natychmiast przerwac leczenie, jesli u pacjenta wystapia
zaburzenia zachowania w czasie snu, ze wzgledu na stwarzanie zagrozenia dla siebie i otoczenia (patrz
punkt 4.3). Wydaje sig, ze spozycie alkoholu lub przyjecie innych lekéw o dziataniu depresyjnym na
osrodkowy uktad nerwowy, w skojarzeniu z zolpidemem, zwigksza ryzyko wystapienia takich
zachowan, podobnie jak stosowanie zolpidemu w dawkach przekraczajacych maksymalng zalecang
dawke. U pacjentow zglaszajacych takie zachowania zaleca si¢ przerwanie stosowania zolpidemu
(patrz punkty 4.5 i 4.8).

Zaburzenia psychoruchowe w dniu nastepnym
Zolpidem, podobnie jak inne leki uspokajajace i (lub) nasenne, dziata hamujaco na osrodkowy uktad
nerwowy (OUN). Ryzyko zaburzen psychoruchowych w dniu nastepnym, w tym zaburzenia zdolnos$ci
prowadzenia pojazdow, zwigksza si¢, w przypadku:
* przyjecia zolpidemu mniej niz 8 godzin przed wykonaniem czynnosci wymagajacych
koncentracji uwagi (patrz punkt 4.7);
* przyjecia wigkszej niz zalecana dawki leku;
* jednoczesnego zastosowania zolpidemu z innymi lekami majacymi wptyw depresyjny na
OUN lub z innymi lekami, ktore zwigkszaja stezenie zolpidemu we krwi, lekami opioidowymi
lub z alkoholem (patrz punkt 4.5).

Zolpidem nalezy stosowa¢ W postaci pojedynczej dawki przed snem i nie nalezy ponownie podawac
podczas tej samej nocy.

Pacjenci z zespolem wydtuzonego odstepu QT

W badaniu serca in vitro wykazano, ze w warunkach eksperymentalnych z zastosowaniem bardzo
duzego stezenia zolpidemu, moze on redukowac prady potasowe przeptywajace przez kanaty jonowe
typu hERG. Potencjalne konsekwencje takiego dziatania dla pacjentéw z wrodzonym zespotem
wydtuzonego odstepu QT nie sg znane. Jako srodek ostroznosci, lekarz powinien doktadnie rozwazy¢
stosunek korzysci do ryzyka leczenia zolpidemem u pacjentéw z rozpoznanym, wrodzonym zespotem
wydluzonego odstepu QT.

Szczegblne grupy pacjentéw
Osoby w podesziym wieku

Osoby w podesztym wieku oraz ostabione powinny otrzymywac¢ mniejsza dawke leku, (patrz zalecane
dawkowanie punkt 4.2).

Z powodu dziatania rozluzniajgcego migsnie i uspokajajgcego istnieje ryzyko upadku i urazu,
zwlaszcza u pacjentow w podesztym wieku, podczas wstawania w nocy.

Pacjenci z niewydolnoscig nerek
Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ u pacjentéw z niewydolno$cig nerek, mimo iz nie ma koniecznosci
modyfikacji dawkowania leku (patrz punkt. 5.2).

Pacjenci z niewydolnosciq oddechowg

Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ przy przepisywaniu zolpidemu pacjentom z przewlektymi zaburzeniami
oddychania, poniewaz wykazano, ze benzodiazepiny zaburzaja oddychanie. Nalezy takze uwzglednic,
ze Igk oraz pobudzenie sg opisywane jako objawy niewyrownanej niewydolno$ci oddechowe;.

Ryzyko zwigzane z jednoczesnym stosowaniem z opioidami

Jednoczesne stosowanie opioidow z benzodiazepinami lub innymi lekami uspokajajgcymi i (lub)
nasennymi, w tym zolpidemem, moze spowodowa¢ nadmierne uspokojenie, depresje oddechowa,
$piaczke i zgon. Z tego wzgledu leki uspokajajace (takie jak benzodiazepiny lub leki

podobne do benzodiazepin, takie jak zolpidem) nalezy stosowa¢ jednocze$nie z opioidami wylacznie




u pacjentow, u ktorych nie sg dostepne alternatywne metody leczenia. Jesli zostanie podjeta decyzja

o stosowaniu zolpidemu i opioiddéw, nalezy stosowaé najmniejszg skuteczng dawke, a czas leczenia
powinien by¢ mozliwie jak najkrotszy (patrz takze ogolne zalecenia dotyczace dawkowania w punkcie
4.2).

Nalezy uwaznie obserwowac, czy u pacjenta nie wystgpuja przedmiotowe i podmiotowe objawy
zwigzane z depresja oddechowg i nadmierne uspokojenie. W tym kontekscie zdecydowanie zaleca si¢
poinformowanie pacjentéw i ich opiekundow o mozliwosci wystapienia takich objawow (patrz punkt
4.5).

Pacjenci z niewydolnoscig wgtroby
Benzodiazepiny i leki zblizone do benzodiazepin nie sg wskazane do stosowania w leczeniu pacjentéw
z ciezka niewydolno$cia watroby, gdyz moga spowodowac encefalopatie.

Stosowanie u pacjentow z chorobami psychicznymi
Benzodiazepiny i leki zblizone do benzodiazepin nie sg wskazane do stosowania w leczeniu
podstawowym pacjentéw z chorobami psychicznymi.

Depresja i samobdjstwo

Benzodiazepiny oraz leki zblizone do benzodiazepin nie powinny by¢ stosowane jako jedyne leki

W leczeniu depresji oraz Igku zwigzanego z depresja (u tych pacjentdow moze to spowodowac
samobajstwo), a takze u pacjentdow ze sktonnosciami samobdjczymi w wywiadzie. Produkt leczniczy
ZolpiGen nalezy stosowac z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw wykazujacych objawy depres;ji.
Moga wystepowac sktonnosci samobojcze. Z powodu mozliwosci zamierzonego przedawkowania
leku przez pacjenta, pacjentom z depresjg nalezy przepisywac najmniejsza, potrzebna ilos¢ leku.
Stosowanie zolpidemu moze zdemaskowac objawy istniejgcej wezesniej depresji. Poniewaz
bezsennos¢ moze by¢ objawem depresji, nalezy pacjenta ponownie zbada¢ w przypadku
utrzymywania si¢ bezsennosci.

Niektore badania epidemiologiczne wykazaly zwigkszong czgsto$§¢ dokonanych samobdjstw i1 prob
samobdjczych u pacjentow z depresja i bez depresji, przyjmujacych benzodiazepiny lub inne leki
nasenne, w tym zolpidem. Nie ustalono zwigzku przyczynowego.

Stosowanie U pacjentow z naduzywaniem lekdw lub alkoholu w wywiadzie

Stosowanie u pacjentow naduzywajacych lekow lub alkoholu w wywiadzie benzodiazepiny oraz leki
podobne do benzodiazepin, nalezy stosowaé ze skrajng ostrozno$cig u pacjentéw z naduzywaniem
lekow lub alkoholu w wywiadzie. Pacjenci ci powinni znajdowac si¢ pod $cistym nadzorem w czasie
stosowania zolpidemu, ze wzglgdu na ryzyko przyzwyczajenia si¢ i uzaleznienia psychicznego.

Stosowanie u pacjentow z nietolerancjq galaktozy
Poniewaz produkt ten zawiera laktoze, nie powinni stosowa¢ go pacjenci z rzadkimi wrodzonymi
wadami nietolerancji galaktozy, brakiem laktazy, oraz ztym wchianianiem glukozy-galaktozy.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nalezy zachowac szczego6lng ostroznos¢ w przypadku stosowania innych lekow psychotropowych.

Jednoczesne spozywanie alkoholu nie jest zalecane. Uspokajajace dziatanie zolpidemu moze by¢
nasilane przez jednoczesne picie alkoholu. Wptywa to na zdolnos¢ kierowania pojazdami oraz obstugi
maszyn.

Stosowanie z lekami majgcymi wplyw depresyjny na OUN

Nasilenie dzialania hamujgcego czynno$¢ osrodkowego uktadu nerwowego moze wystepowac w razie
jednoczesnego stosowania z lekami przeciwpsychotycznymi (neuroleptyki), nasennymi,
przeciwlekowymi/uspokajajacymi, przeciwdepresyjnymi, opioidowymi lekami przeciwbdélowymi,




lekami przeciwpadaczkowymi, lekami znieczulajacymi oraz lekami przeciwhistaminowymi o
dziataniu uspokajajgcym. Dlatego jednoczesne stosowanie zolpidemu z tymi lekami moze zwiekszaé
uczucie sennosci oraz zaburzenia psychoruchowe w dniu nastepnym, w tym zaburzenie zdolnosci
prowadzenia pojazdow (patrz punkt 4.4 i 4.7). Obserwowano rowniez pojedyncze przypadki
halucynacji wzrokowych u pacjentow przyjmujacych zolpidem z lekami przeciwdepresyjnymi, w tym
bupropionem, dezypraming, fluoksetyna, sertraling i wenlafaksyna.

Fluwoksamina jest silnym inhibitorem CYP1A2 oraz tagodnym do umiarkowanego inhibitorem
CYP2C9 i CYP3A4. Jednoczesne podawanie fluwoksaminy moze zwiekszaé stezenie zolpidemu we
krwi; jednoczesne stosowanie nie jest zalecane.

W przypadku stosowania opioidowych lekow przeciwbolowych moze takze wystgpi¢ nasilenie euforii,
prowadzace do zwickszenia uzaleznienia psychicznego.

Zolpidemu winian wydaje sie oddziatywa¢ z sertraling. Ta interakcja moze powodowa¢ zwigkszong
sennos$¢. Obserwowano rowniez pojedyncze przypadki omamoéw wzrokowych.

Opioidy

Jednoczesne stosowanie lekow uspokajajacych (takich jak benzodiazepiny) lub podobnych lekow

(takich jak zolpidem) z opioidami zwigksza ryzyko sedacji, depresji oddechowe;j, §piaczki i zgonu
w wyniku addytywnego dziatania hamujacego na OUN. Nalezy ograniczy¢ dawke zolpidemu oraz
czas trwania leczenia skojarzonego (patrz punkt 4.4).

Inhibitory i induktory CYP450

Zolpidem jest metabolizowany przez enzymy uktadu cytochromu P-450, gtownie przez CYP3A4, ale
takze przez CYP1A2. Poniewaz CYP3A4 odgrywa wazna rolg w metabolizmie zolpidemu winianu,
nalezy bra¢ pod uwage mozliwe jego oddziatywanie z lekami, ktore sg substratami lub induktorami
CYP3AA4.

Jednoczesne podawanie cyprofloksacyny moze zwigksza¢ stezenie zolpidemu we krwi; jednoczesne
stosowanie nie jest zalecane.

Jednoczesnie podawane induktory CYP3 A4, takie jak ryfampicyna oraz ziele dziurawca zwyczajnego,
zmniejszaja farmakodynamiczne dziatanie zolpidemu. Wykazano, ze pomiedzy zielem dziurawca
zwyczajnego a zolpidemem wystepuja interakcje farmakokinetyczne. Srednia warto$é Cmax oraz AUC
ulegly zmniejszeniu (odpowiednio o 33,7 oraz o 30,0 %) dla zolpidemu podawanego z zielem
dziurawca zwyczajnego w poréwnaniu do zolpidemu podawanego w monoterapii. Jednoczesne
podawanie ziela dziurawca zwyczajnego moze zmniejszy¢ stezenie zolpidemu we krwi. Nie zaleca si¢
jednoczesnego stosowania. Ryfampicyna (induktor CYP3A4) indukuje metabolizm zolpidemu
powodujac okoto 60% zmniejszenie maksymalnego stezenia zolpidemu w osoczu i przypuszczalnie
zmniejszenie skuteczno$ci jego dziatania. Podobnego dziataniu mozna oczekiwaé po innych
induktorach uktadu enzymatycznego cytochromu P-450. Jednak podczas stosowania zolpidemu
winianu z itrakonazolem (inhibitorem CYP3A4) jego farmakokinetyka i farmakodynamika nie ulegty
znaczgcej zmianie. Kliniczne znaczenie tych wynikow nie jest znane.

Jednoczesne podawanie doustne zolpidemu z ketokonazolem (w dawce 200 mg dwa razy na dobg),
silnie dziatajagcym inhibitorem CYP3 A4, powodowato wydtuzenie potokresu wydalania zolpidemu,
zwigkszenie catkowitego pola pod krzywa AUC oraz zmniejszalo klirens pozorny zolpidemu

W porownaniu z zolpidemem stosowanym jednoczesnie z placebo. Catkowite AUC zolpidemu
stosowanego z ketokonazolem, w poréwnaniu do stosowania samego zolpidemu, zwigkszato si¢

0 wspotezynnik 1,83. Standardowe dostosowywanie dawki zolpidemu nie jest uwazane za potrzebne,
ale nalezy zwrdci¢ uwage pacjentom, ze stosowanie zolpidemu jednoczesnie z ketokonazolem moze
nasila¢ jego dziatanie sedatywne.

Inne produkty lecznicze



Nie obserwowano znaczgcych farmakokinetycznie interakcji podczas jednoczesnego stosowania
zolpidemu z warfaryna, haloperydolem, digoksyng lub ranitydyng. Jednoczesne stosowanie z
chlorpromazyng nie zmienia wtasciwosci farmakokinetycznych zolpidemu, jednakze zolpidem
powoduje zmniejszenie Cmax oraz zwigkszenie okresu pottrwania w fazie eliminacji.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Nie ma dostatecznych danych pozwalajacych na oceng bezpieczenstwa stosowania zolpidemu w
czasie cigzy i karmienia piersia.

Cigza
Chociaz badania na zwierzgtach nie wykazaty dziatania teratogennego i embriotoksycznego,

bezpieczenstwo stosowania leku w cigzy u cztowieka nie zostato ustalone. Z tego powodu nie nalezy
stosowac zolpidemu w okresie cigzy, zwlaszcza w pierwszym trymestrze.

Produkt leczniczy ZolpiGen przenika przez tozysko. Liczne dane pochodzgce z badan kohortowych
dotyczacych kobiet w ciazy (obejmujacych ponad 1000 kobiet) nie ujawnity wystepowania wad
rozwojowych po ekspozycji na benzodiazepiny w pierwszym trymestrze cigzy. Jednak, w niektdrych
badaniach kontrolnych obserwowano zwigkszong czesto$¢ wystepowania rozszczepu wargi i
podniebienia u noworodkéw matek przyjmujacych benzodiazepiny w okresie cigzy.

W przypadku stosowania benzodiazepin w drugim i (lub) trzecim trymestrze ciazy opisywano
zmniejszenie aktywnych ruchow ptodu oraz zmienny rytm serca ptodu.

Jesli z przyczyn medycznych uzasadnione jest stosowanie zolpidemu, w pdznym okresie cigzy lub
W czasie porodu, mozna zaobserwowac dziatanie leku na noworodka, takie jak obnizenie temperatury
ciata, hipotonia, trudno$ci z karmieniem oraz zahamowanie czynnos$ci oddechowej, spowodowane
dziataniem farmakologicznym leku. Zgtaszano przypadki cigzkiej depresji oddechowej noworodkow.

U noworodkdéw urodzonych przez matki przyjmujace przewlekle benzodiazepiny oraz leki zblizone do
benzodiazepin w poznym okresie cigzy, w okresie pourodzeniowym moga rozwingc¢ si¢ - jako wynik
uzaleznienia fizycznego - objawy odstawienia. Zalecane jest odpowiednie monitorowanie
noworodkdw w okresie pourodzeniowym.

W przypadku przepisywania zolpidemu kobietom w wieku rozrodczym, nalezy je informowac
0 koniecznos$ci skontaktowania si¢ z lekarzem w sprawie zaprzestania stosowania leku, jesli planuja
zajscie w cigze lub podejrzewaja, ze zaszly w ciaze.

Karmienie piersig
Zolpidem przenika do mleka ludzkiego w niewielkich ilosciach. Zolpidem nie powinien by¢
stosowany przez matki karmigce piersia, poniewaz jego wplyw na dziecko nie zostal zbadany.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt leczniczy ZolpiGen ma znaczny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i
obstuge maszyn.

Kierowcy i operatorzy maszyn powinni zosta¢ ostrzezeni, ze, jak w przypadku innych lekow
nasennych, mozliwe jest ryzyko wystapienia sennosci, wydluzenia czasu reakcji, zawrotow glowy,
niewyraznego / podwdjnego widzenia i zmniejszenia czujnosci oraz zaburzenia zdolnosci prowadzenia
pojazddw rano po terapii (patrz punkt 4.8).W celu zminimalizowania tego ryzyka zaleca si¢
odpoczynek przez co najmniej 8 godzin pomiedzy przyjeciem zolpidemu a prowadzeniem pojazdow,
obstuga maszyn i pracg na wysokosci.



Zaburzenia zdolno$ci prowadzenia pojazddéw oraz zachowania, takie jak prowadzenie w potsnie
wystepowaly przy zastosowaniu samego zolpidemu w dawkach terapeutycznych.

Ponadto, jednoczesne stosowanie zolpidemu z alkoholem i innymi lekami majacymi wplyw
depresyjny na OUN zwigksza ryzyko takich zachowan (patrz punkt 4.4 1 4.5). Nalezy ostrzec
pacjentow, aby nie uzywali alkoholu lub innych substancji psychoaktywnych, podczas przyjmowania
zolpidemu.

4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania te wydajg si¢ by¢ zwigzane z indywidualng wrazliwoscig i wystepowac czesciej w ciggu
godziny po przyjeciu leku, jesli pacjent nie uda sie na spoczynek lub nie zasnie od razu (patrz punkt
4.2).

Dziatania niepozadane sg wymienione w ponizszej tabeli wedlug nastgpujacego podziatu:

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) w tym pojedyncze przypadki, nieznana (nie mozna ich
ustali¢ na podstawie dostgpnych danych).

Istniejg dowody na to, ze dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem zolpidemu, zwlaszcza
reakcje ze strony oSrodkowego uktadu nerwowego oraz zotadka i jelit, zalezg od dawki leku.
Teoretycznie, nasilenie tych objawdw powinno by¢ mniejsze, jezeli lek jest przyjmowany
bezposrednio przed pdjsciem spac. Obserwuje si¢ je najczesciej u pacjentow w podesztym wieku.

Narzady i uktady Czesto$¢ wystepowania
Czgsto Niezbyt czgsto Rzadko Bardzo rzadko Nieznana
Zakazenia i Zakazenia
zarazenia gornych drog
pasozytnicze oddechowych,
zakazenia
dolnych drdg
oddechowych
Zaburzenia uktadu Obrzek
immunologicznego naczynioruchowy
Zaburzenia Omamy, Drazliwo$¢, Zaburzenia Przywidzenia, | Gniew, psychoza,
psychiczne pobudzenie, splatanie, libido uzaleznienie (po | zaburzenia
koszmary senne, | niepokoj, przerwaniu zachowania, delirium
depresja (patrz | agresja, leczenia mogg | (patrz punkt 4.4)
punkt 4.4) somnambulizm wystgpic¢
i zaburzenia objawy
zachowania w odstawienia lub
czasie snu efekt ,,z
(patrz punkt odbicia”)
4.4), nastrgj
euforyczny
Zaburzenia uktadu | Sennos¢, bol Drzenie, Obnizony poziom
nerwowego glowy, zawroty | zaburzenia swiadomosci
glowy, nasilenie |uwagi,
bezsennosci, zaburzenia
zaburzenia mowy
poznawcze takie
jak: niepamieg¢




nast¢pcza
(niepamig¢ moze
by¢ zwigzana z
nieprawidlowym
zachowaniem)
Zaburzenia oka Podwojne Niewyrazne widzenie
widzenie
Zaburzenia uktadu Depresja
oddechowego, oddechowa
klatki piersiowej i (patrz punkt 4.4)
srodpiersia
Zaburzenia zotadka | Biegunka,
i jelit nudnosci,
wymioty, bél
brzucha
Zaburzenia Zwiekszenie Uszkodzenie
watroby i drog aktywnoSci komorek
z6kciowych enzymow watroby,
watrobowych | cholestatyczne
lub mieszane
uszkodzenie
watroby (patrz
punkty 4.2 i
4.3)
Zaburzenia Zmniejszony apetyt
metabolizmu i
odzywniania
Zaburzenia skory i Wysypka, Pokrzywka
tkanki podskérnej swiad,
nadmierna
potliwos¢
Zaburzenia Bol plecow Ostabienie
mig$niowo- miegsni
szkieletowe i
tkanki tgcznej
Zaburzenia 0ogolne | Zmeczenie Reakcje Tolerancja na lek
i stany w miejscu paradoksalne,
podania zaburzenia
chodu, upadek
(zwlaszcza u
pacjentow w
podesztym
wieku oraz
gdy zolpidem
nie byt
przyjmowany
zgodnie z
zaleceniami)
(patrz punkt
4.4)

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych
Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania




produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobdw Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301

faks: + 48 22 49 21 309

strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Objawy

W przypadkach przedawkowania samego zolpidemu lub jednoczesnie wielu lekow majacych dziatanie
hamujace na osrodkowy uktad nerwowy (réwniez alkoholu), obserwowano zaburzenia Swiadomosci

0 r6znym stopniu nasilenia — od nadmiernej sennosci do $pigczki; odnotowano réwniez przypadki
$miertelne.

Postepowanie
Nalezy zastosowa¢ ogolne leczenie objawowe i podtrzymujace czynnosci zyciowe. W stosownych

wypadkach nalezy zastosowa¢ natychmiastowe ptukanie Zotadka. Jesli jest to konieczne, podaé
dozylnie ptyny. W razie nieskutecznosci plukania zotadka nalezy poda¢ wegiel aktywny w celu
zmniejszenia wchianiania leku. Nalezy rozwazy¢ monitorowanie czynno$ci uktadu oddechowego i
sercowo-naczyniowego. Nalezy przerwac stosowanie lekow uspokajajacych, nawet jesli wystgpi
pobudzenie.

W przypadku ciezkich objawdéw mozna wzig¢ pod uwage zastosowanie flumazenilu.

Potokres eliminacji flumazenilu wynosi okoto 40 do 80 minut. Pacjenci powinni by¢ pod Scista
obserwacja, ze wzgledu na krotki czas jego dziatania. Podanie kolejnych dawek flumazenilu moze by¢
niezbg¢dne. Jednakze podawanie flumazenilu moze przyczyniac si¢ do pojawienia si¢ objawow
neurologicznych (drgawek).

Hemodializa i diureza wymuszona nie sa skutecznymi metodami postgpowania, z powodu duzej
objetosci dystrybucji zolpidemu oraz znacznego stopnia wigzania si¢ z zolpidemu z biatkami osocza.

W leczeniu przedawkowania jakiegokolwiek leku, nalezy pamigta¢ o mozliwosci zazycia przez
pacjenta wielu lekow.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki nasenne i uspokajajace, leki z grupy benzodiazepin
Kod ATC: NO5CF02.

Zolpidemu winian jest imidazopirydyna, ktora selektywnie wiaze si¢ z receptorem podtypu omega-1
(znanymi rowniez jako podtyp benzodiazepinowy-1), ktory stanowi jednostke alfa-1 kompeksu
receptora GABA-A, podczas gdy benzodiazepiny wiaza si¢ nieselektywnie z oboma podtypami
omega-1 i omega-2. Modulowanie kanatu dla anionéw chlorkowych za posrednictwem tego receptora
prowadzi do szczegblnych dziatan uspokajajacych wykazywanych przez zolpidemu winian. Dziatanie
to jest odwracalne przez flumazenil bedacy antagonista benzodiazepin.



U zwierzat: selektywne wigzanie zolpidemu winianu z receptorami omega-1 moze wyja$nia¢
rzeczywisty brak, w dawkach nasennych, dziatania miorelaksacyjnego i przeciwdrgawkowego

u zwierzat, co zwykle jest prezentowane przez benzodiazepiny, ktore nie sg selektywne w stosunku do
receptoréw omega-1.

U cztowieka zolpidemu winian skraca czas zasypiania, zmniejsza liczb¢ przebudzen nocnych, wydtuza
catkowity czas snu i poprawia jego jakos¢. U cztowieka: zolpidemu winian zmniejsza opdznienie snu
oraz liczbe przebudzen i zwigksza czas spania i jako$¢ snu. Efekty te sg zwigzane z
charakterystycznym profilem EEG, innym niz dla benzodiazepin. W badaniach, w ktérych mierzono
procent czasu spgdzonego w kazdej fazie snu, zolpidemu winian byt z reguly prezentowany jako
zachowujacy etapy snu. Zolpidemu winian w zalecanej dawce nie miat wptywu na czas snu
paradoksalnego (REM). Zachowanie glebokiego snu (etapy 3 i 4 - snu wolnofalowego) moze by¢
wyjasnione przez selektywne wigzanie receptoréw omega-1 przez zolpidemu winian . Wszystkie
zidentyfikowane skutki zolpidemu winianu sa odwracalne przez antagonist¢ benzodiazepin,
flumazenil.

Randomizowane badania tylko pokazaty przekonujace dowody skutecznosci 10 mg zolpidemu.

W randomizowanym badaniu z podwdjnie §lepg probag, z udzialem 462 zdrowych ochotnikéw

z przejsciowg bezsennoscig (niebedacych w podesztym wieku), zolpidem w dawce 10 mg skracat
$redni czas zapadania w sen o 10 minut w poréwnaniu z placebo, natomiast dla dawki 5 mg zolpidemu
skrdocenie to wynosito 3 minuty.

W randomizowanym badaniu z podwojnie $lepa probg z udziatem 114 pacjentow z przewlekta
bezsennoscig (niebgdacych w podesztym wieku), zolpidem w dawce 10 mg skracat $redni czas
zapadania w sen 0 30 minut w poréwnaniu z placebo, natomiast dla dawki dla 5 mg zolpidemu
skrocenie to wynosito 15 minut.

U niektorych pacjentdéw mniejsza dawka 5 mg moze by¢ skuteczna.

Dzieci i mtodziez: Nie ustalono bezpieczenstwa ani skutecznosci u pacjentow w wieku ponizej 18 lat.
Randomizowane, kontrolowane badania placebo przeprowadzone na 201 dzieciach w wieku 6-17 lat
Z bezsennoscia zwigzang z zespotem nadpobudliwos$ci psychoruchowej z deficytem uwagi (ADHD)
nie wykazaty skuteczno$ci zolpidemu w dawce 0,25 mg/kg mc./dobe (maksymalnie 10 mg/dobe) w
poréwnaniu do placebo. Zaburzenia psychiczne i zaburzenia uktadu nerwowego stanowily najczesciej
obserwowane zdarzenia niepozadane w trakcie stosowania zolpidemu w poréwnaniu z placebo.
Sktadaty si¢ na nie: zawroty glowy (23,5% vs 1,5%), bol glowy (12,5% vs 9,2%) i omamy (7,4% vs
0%) (patrz punkt 4.2).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchianianie

Zolpidem ulega szybkiemu wchianianiu oraz wykazuje szybkie dziatanie nasenne. Dostepnosé¢
biologiczna po podaniu doustnym wynosi okoto 70%. Kinetyka leku jest liniowa w zakresie dawek
terapeutycznych. Stezenie terapeutyczne leku w osoczu wynosi od 80 do 200 ng/mL. Maksymalne
stezenie w osoczu wystepuje po uptywie 0,5 do 3 godzin po podaniu leku.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji wynosi 0,54 L/kg mc. u 0sob dorostych i zmniejsza sie¢ do 0,34 L/kg mc. u 0s6b
W podesztym wieku.

Lek wigze si¢ z biatkami osocza w 92%. Metabolizm pierwszego przejScia w watrobie wynosi okoto
35%. Wykazano, ze wielokrotne podawanie leku nie zmienia stopnia wigzania leku z biatkami, co
wskazuje na brak wspotzawodnictwa pomiedzy zolpidemem i jego metabolitami 0 miejsce wigzania
Z biatkami.



Eliminacja
Okres pottrwania w fazie eliminacji jest krotki, wynosi srednio 2,4 godziny, a dziatanie leku trwa do 6
godzin.

Wszystkie metabolity sa farmakologicznie nieaktywne i sg wydalane z moczem (56%) oraz katem
(37%).

Badania kliniczne wykazaly, ze zolpidemu nie mozna usung¢ z krwi metoda dializy.
Szczegolne populacje
Zaburzenia czynno$ci nerek

U pacjentéw z niewydolnos$cig nerek obserwuje si¢ umiarkowane zmniejszenie klirensu (niezalezne od
ewentualnej dializy). Pozostale parametry farmakokinetyczne sg niezmienione.

Pacjenci w podesztym wieku

U pacjentow w podeszltym wieku oraz pacjentow z niewydolno$cig watroby dostepno$¢ biologiczna
zolpidemu jest zwigkszona. Klirens jest zmniejszony, a okres pottrwania w fazie eliminacji wydhuzony
(okoto 10 godzin).

Zaburzenia czynnosci watroby
U pacjentéw z marskoscig watroby obserwowano pigciokrotne zwigkszenie AUC i trzykrotne
zwigkszenie okresu pottrwania leku.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Zolpidem ma ogoélnie niskg toksycznos$¢. Wigkszo$¢ obserwowanych u szczuréw i malp dziatan byta
skutkiem zwiekszonego dziatania nasennego, zwtaszcza dla wysokich dawek.

U szczuréw obserwowano indukcje enzymow watroby, gdy stosowano dawke 62,5 mg/kg mc./dobe,
prawdopodobnie ze wzgledu na proces adaptacyjny. U malp nie okre$lono narzgdu docelowego, a
dawka 180 mg/kg mc./dobe nie byta toksyczna.

Nie stwierdzono genotoksycznos$ci zolpidemu (wyrazonej mutacjami genowymi, aberracjami
chromosomowymi i w testach naprawy DNA). Dhugoterminowe (2-letnie) badania rakotworczo$ci u
szczurOw i myszy nie ujawnity jakichkolwiek dziatan rakotworczych.

Badania toksycznego wptywu na reprodukcje przeprowadzono z uzyciem dawek wywotujacych
wieksze dziatanie nasenne i wigkszg ekspozycje ogolnoustrojowa niz u ludzi.

Zolpidem i jego metabolity przenikaja przez tozysko i wystepuja w niewielkich ilosciach w tkankach
ptodowych.

W badaniach tych zolpidem nie wykazywat dziatan teratogennych i nie miat wptywu na ptodnos¢ ani
na rozwoj ptodu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna



Skrobia kukurydziana zelowana
Magnezu stearynian.

Otoczka

Hypromeloza 3cP
Hypromeloza 5cP

Tytanu dwutlenek (E 171)
Polisorbat 80 (E 433)
Makrogol 400

6.2 NiezgodnoSci

Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznosci

2 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania
4,7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 100 lub 250 tabletek powlekanych w blistrach PVC/Aluminium lub
w pojemniku z polietylenu o wysokiej gestosci z polipropylenowym wieczkiem.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

W Polsce dostepne sg opakowania zawierajace 10 lub 20 tabletek powlekanych w blistrach z folii
PVC/Aluminium, w tekturowym pudetku.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do
stosowania

Bez szczegblnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irlandia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

11842

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO



OBROTU | DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA
Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 26/09/2005

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 20/12/2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

11/2023
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