VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Stella 10 mg tabletti, kalvopdillysteinen

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi tabletti siséltdd 10 mg tsolpideemitartraattia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan:
Yksi tabletti sisaltdd 90 mg laktoosimonohydraattia.

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti, kalvopdéllysteinen.

Valkoinen, soikea, kaksoiskupera, kalvopdéllysteinen tabletti, jonka molemmilla puolilla on jakouurre.
Tabletin toisella puolella on merkintd ”ZIM 10”. Tabletin voi jakaa yhtd suuriin annoksiin.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kaiyttoaiheet

Tsolpideemi on tarkoitettu lyhytaikaiseen unettomuuden hoitoon aikuisille tilanteissa, joissa
unettomuus haittaa toimintakykyé tai aiheuttaa voimakasta ahdistusta.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Hoitoajan tulisi olla mahdollisimman lyhyt. Hoitoaika vaihtelee yleensd muutamasta piivésti kahteen
vikkoon, ja enintdédn se on nelji viikkoa, mukaan lukien aika, jolloin ldékeannostusta pienennetién
asteittain ennen lddkehoidon lopettamista. Annoksen asteittainen pienentdminen réétéloididn potilaan
tarpeen mukaan.

Joissakin tapauksissa saattaa olla tarpeen jatkaa hoitoa yli neljd viikkoa. Talloin potilaan tila on
kuitenkin arvioitava uudelleen ennen hoidon jatkamista.

Aikuiset

Annos on otettava yhdelld kertaa, eiké ladkettd saa ottaa uudestaan saman yon aikana. Suositeltu
vuorokausiannos aikuisille on 10 mg juuri ennen nukkumaanmenoa. Tsolpideemin pienintd tehokasta
vuorokausiannosta on kdytettdva, eikd annos saa olla yli 10 mg.

lakkddt potilaat

Iakkaat ja huonokuntoiset potilaat saattavat olla herkkié tsolpideemitartraatin vaikutukselle, joten
heille suositeltu annos on 5 mg. TAtd annostusta voidaan nostaa 10 mg:aan ainoastaan, jos klininen
vaste ei ole riittdva ja lddke on hyvin siedetty.



Maksan vajaatoimintapotilaat

Suositeltu annos maksan vajaatoiminnasta kérsiville potilaille on 5 mg, silld heilld lddkkeen
puhdistuma on tavallista hitaampaa. Tatd annostusta voidaan nostaa 10 mg:aan ainoastaan, jos
klininen vaste eiole riittdva ja ldéke on hyvin siedetty.

Tsolpideemitartraatin 10 mgmn enimméisannosta/vrk ei saa ylittdd minkdén potilasryhmén hoidossa.

Pediatriset potilaat

Tsolpideemia ei suositella kaytettdviksi alle 18-vuotiaille lapsille ja nuorille, silld tutkimustuloksia,
jotka tukisivat lddkkeen kdyttod timén ikiryhmén potilaiden hoidossa, eiole saatavana.
Lumekontrolloiduista kliinisistd tutkimuksista saatuniyttd esitetddn kohdassa 5.1.

Antotapa

Stella-tabletti on otettava nesteen kera juuri ennen nukkumaanmenoa.
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Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille
Vaikea maksan vajaatoiminta

Uniapnea-oireyhtyma

Myasthenia gravis

Vaikea hengityksen vajaatoiminta

Lapsetja alle 18—vuotiaat nuoret

44 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Yleistd

Unettomuuden syy(t) olisi mahdollisuuksien mukaan selvitettdva, ja unettomuuden taustalla olevat
syyt hoidettava ennen uniliikkeen kéyttod. Jos unettomuus ei parane 7 - 14 péivin kuluessa hoidon
aloittamisesta, taustalla saattaa olla primaarinen psyykkinen tai fyysinen sairaus, joka on tutkittava.

Seuraavassa on esitetty bentsodiatsepiinien ja muiden unilidkkeiden vaikutuksia koskevaa yleistd
tietoa, joka hoitavan ladkarin on otettava huomioon.

Toleranssi
Lyhytvaikutteisten bentsodiatsepiinien tai bentsodiatsepiinien kaltaisten aineiden hypnoottinen teho
saattaa heiketd, jos lddkettd kiytetddn toistuvasti useita vikkoja.

Riippuvuus

Bentsodiatsepiinien tai niiden kaltaisten aineiden kéyttd saattaa johtaa fyysisen tai psyykkisen
riippuvuuteen niistd aineista. Riski kasvaa hoitoannoksen suuretessa ja hoidon pitkittyessd. Riski on
myds tavallista suurempi henkil6illd, joilla on ollut jokin psyykkinen sairaus, seké alkoholin ja
huumeiden vaarinkayttajilla.

Kun fyysinen riippuvuus on kehittynyt, lddkehoidon #killinen lopettaminen aiheuttaa vieroitusoireita,
kuten padnsérkyd, lihassérkyd, voimakasta ahdistuneisuutta ja jinnittyneisyyttd, levottomuutta,
unettomuutta, sekavuutta ja drtyneisyyttd. Vaikeissa tapauksissa voi imetd myds derealisaatiota,
depersonalisaatiota, kuulon herkistymistd, raajojen puutumista ja pistelyd, yliherkkyyttd valolle,
melulle ja kosketukselle, hallusinaatioita ja epileptisid kohtauksia.

Rebound-unettomuus
Bentsodiatsepiinin tai sen kaltaisen lidkkeen kdyton lopettamisen jilkeen, unettomuuden hoitoon




johtaneet oireet saattavat ohimenevésti palata entistd voimakkaampina. Téllaiseen unettomuuteen voi
littyd my0s muita vaikutuksia, kuten mielialan vaihteluja, ahdistuneisuutta ja levottomuutta.

On tdrkedd, ettd potilasta varoitetaan rebound-oireiden mahdollisuudesta, jotta ndma oireet eivit lisdisi
potilaan ahdistusta, mikdli niitd ilmenee hoidon jilkeen.

On ilmennyt viitteitd siitd, ettd lyhytvaikutteisten bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten lddkkeiden
kéyttdon saattaa liittyd vieroitusoireita my0s suositusten mukaisia annosvilejd noudatettaessa, ja
erityisesti silloin, kun kdytetty annos on ollut suuri.

On havaittu, ettd lddkehoidon ékillinen lopettaminen lisdé vieroitusoireiden tai rebound-oireiden riskid,
joten lddkkeen annostuksen vahentdminen asteittain ennen hoidon lopettamista on suositeltavaa.

Hoidon kesto

Hoitoajan tulisi olla mahdollisimman lyhyt (ks. kohta 4.2), eiké se saisi ylittdd neljaé vikkoa, mihin
tulee sisdltyd my0s annoksen asteittainen vihentiminen. Hoidon jatkaminen tétd pidempédin edellyttda
potilaan tilan arvioimista uudelleen.

Hoidon alussa potilaalle kannattaa kertoa hoitoajan lyhyydesta.

Tavallista heikommat psykomotoriset toiminnot lidkkeen ottoa seuraavana paivini

Tavanomaista heikompien psykomotoristen toimintojen (kuten ajokyvyn) riski lddkkeen ottoa

seuraavana péiviand kasvaa, jos:

- tsolpideemia otetaan alle 8 tuntia ennen hyvia vireystasoa vaativien toimien suorittamista (ks.
kohta 4.7)

- otetaan suositusannosta suurempi annos

- tsolpideemia otetaan samanaikaisesti muiden keskushermostoa lamaavien tai veren
tsolpideemipitoisuutta lisddvien lddkkeiden, alkoholin tai huumaavien aineiden kanssa (ks. kohta
4.5).

Tsolpideemi on otettava yhdelld kertaa juuri ennen nukkumaanmenoa, eikd lddkettd saa ottaa
uudestaan saman yon aikana.

Muistinmenetys
Bentsodiatsepiinit ja niiden kaltaiset aineet saattavat aiheuttaa anterogradisen muistimmenetyksen.

Téllainen tila ilmenee tavallisesti muutaman tunnin kuluttua lidkkeen ottamisesta. Muistinmenetyksen
riskin vélttimiseksi potilaiden kannattaa varmistaa ennen ladkkeen ottoa, etti he voivat nukkua
keskeytyksettd 8 tuntia (ks. kohta 4.8).

Psyvykkiset ja ”’paradoksaaliset” vaikutukset

Bentsodiatsepiinien tai niiden kaltaisten aineiden kidyton yhteydessa saattaa ilmeté erilaisia
vaikutuksia, kuten levottomuutta, agitaatiota, drtyneisyyttd, aggressiivisuutta, harhaluuloja,
raivokohtauksia, painajaisunia, hallusinaatioita, psykooseja, unissakdvelyd, sopimatonta kidytosti,
lisddntynyttd unettomuutta tai muita kdytoshairioitd. Mikéli tdllaisia vaikutuksia ilmenee, lidkkeen
kaytto on lopetettava. Niitd vaikutuksia ilmenee muita todenndkoisemmin idkkailld henkil6illd.

Opioidien samanaikaisen kdyton aiheuttamat riskit

Stellan ja opioidien samanaikainen kéyttd voi aiheuttaa sedaatiota, hengityslamaa, koomaa ja
kuoleman. Néiden riskien vuoksi sedatiivisia lddkkeitd, kuten bentsodiatsepiineja ja vastaavanlaisia
ladkkeitd, kuten Stella-valmistetta, voidaan mééritd samanaikaisesti vain sellaisille potilaille, joille
muut hoitovaihtoehdot eivdt sovi. Jos potilaalle paitetddn midréitd Stella-valmistetta samanaikaisesti
opioidien kanssa, on madrattava pienin tehoava annos ja hoidon on oltava mahdollisimman
lyhytkestoinen (ks. myos yleiset annossuositukset kohdassa 4.2).

Potilasta on seurattava tarkkaan hengityslaman ja sedaation merkkien ja oireiden varalta. On erittdin
suositeltavaa neuvoa potilasta ja hdnen ldheisiddn tarkkailemaan néitd oireita (ks. kohta 4.5).

Erityispotilasryhmét




Likkddit ja huonokuntoiset

Potilaille tulisi méaratd pienempi annos: katso suositeltu annostus kohdasta 4.2. Lihaksia relaksoivan
vaikutuksen takia kaatumisriski (ja siitd seuraavien lonkkamurtumien riski) on tavallista suurempi
etenkin idkkailld henkil6illd, jos he herddvit ja nousevat ylos yon aikana.

Munuaisten vajaatoiminta
Varovaisuutta tulee noudattaa, vaikka annoksen sovittaminen ei olekaan tarpeen (ks. kohta 5.2).

Hengityselinten vajaatoiminta

Tsolpideemitartraattia on kdytettdvd varoen hengityselinten vajaatoiminnan yhteydessd, koska
bentsodiatsepiinien on todettu huonontavan hengitysinsuffisienssia. Lédkkeen kdytossa on liséksi
huomioitava, ettd ahdistuneisuutta ja agitaatiota on kuvattu dekompensoidussa hengityselinten
vajaatoiminnassa.

Vaikea maksan vajaatoiminta
Bentsodiatsepiinit ja niiden kaltaiset aineet saattavat edistdd enkefalopatian kehittymistd, joten niitd ei
tule kéyttdd vaikean maksan vajaatoiminnan yhteydessé.

Psykoosi
Bentsodiatsepiineja ja niiden kaltaisia lidkkeitd ei suositella ensisijaiseksi hoidoksi psykoottisille
potilaille.

Masennus

Vaikka varsinaisia kliinisid, farmakokineettisid ja farmakodynaamisia interaktioita SSRI-ldékkeiden
kanssa ei ole osoitettu, tsolpideemitartraattia tulisi antaa varoen masennusoireista kérsiville potilaille.
Masennuspotilailla saattaa esiintyd itsemurhataipumusta, joten tahallisen yliannostusmahdollisuuden
vuoksi potilaille tulisi toimittaa lidkettd mahdollisimman pieni maard kerrallaan.
Bentsodiatsepiineja ja niiden kaltaisia lddkkeitd ei pitdisi kdyttdd masennuksen tai masennukseen
littyvén ahdistuneisuuden ainoana hoitona (tdllaisilla potilailla hoito saattaa johtaa itsemurhaan).

Alkoholinja huumeiden védrinkdytto

Bentsodiatsepiineja ja niiden kaltaisia lddkkeitd on madrittdva erityisen varovasti alkoholia tai
huumeita vadrinkdyttaville tai aiemmin vdarinkdyttineille henkiloille . Tdllaisten potilaiden on oltava
huolellisessa seurannassa, koska heilld on tottumisriski seka riski psyykkisen riippuvuuden
kehittymiseen.

Apuaineet

Laktoosi
Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai
glukoosi-galaktoosi-imeytymishdirio, eipidd kayttda tatd ldaketta.

Natrium
Tamai ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per kalvopdillysteinen tabletti eli sen
voidaan sanoa olevan “’natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden laéikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Tsolpideemitartraattia ei suositella kaytettdviksi yhdessa alkoholin kanssa, koska télloin alkoholi

saattaa vahvistaa tsolpideemitartraatin sedatiivista vaikutusta, mikd puolestaan vaikuttaa haitallisesti
potilaan kykyyn ajaa autoa tai kiyttda koneita.



Yhteiskidytto keskushermostoa lamaavien lidkkeiden kanssa
Tsolpideemitartraatin kdytto yhdessd muiden keskushermostoa lamaavien lddkkeiden kanssa edellyttad
varovaisuutta (ks. 4.4).

Keskushermostoa lamaava vaikutus saattaa vahvistua, jos tsolpideemia kdytetdén samanaikaisesti
psykoosilddkkeiden (neuroleptien), unilidkkeiden, anksiolyyttien/sedatiivien, lihasrelaksanttien,
masennuslidkkeiden, narkoottisten kipuldidkkeiden, epilepsialidkkeiden, anesteettien ja sedatiivisten
antihistamiinien kanssa.

Tsolpideemin samanaikainen kaytto ndiden lidkkeiden kanssa voi siten lisdtd vasymystd ja seuraavan
paivan psykomotoristen toimintojen, myos ajokyvyn, heikentymistd (ks. kohdat 4.4 ja 4.7). Yksittiisid
nékoharhatapauksia on myo6s ilmoitettu potilailla, jotka ovat kéytténeet tsolpideemia samanaikaisesti
masennuslidkkeiden, kuten bupropionin, desipramiinin, fluoksetiinin, sertralimin ja venlafaksiinin,
kanssa.

Additiivisen keskushermostoa lamaavan vaikutuksen vuoksi sedatiivisten lddkkeiden, kuten
bentsodiatsepiinien ja vastaavanlaisten lidkkeiden, kuten Stella-valmisteen, samanaikainen kaytto
opioidien kanssa lisdd sedaation, hengityslaman, kooman ja kuoleman riskid. Annostusta ja
samanaikaisen hoidon kestoa on rajoitettava (ks. kohta 4.4).

Samanaikainen kiyttd fluvoksamiinin kanssa voi lisdtd tsolpideemipitoisuutta veressd, joten
samanaikaista kiyttod ei suositella.

Tsolpideemitartraatin ja narkoottisten kipulddkkeiden samanaikainen kaytto saattaa voimistaa euforian
tunnetta, mikd puolestaan voi lisitid psyykkistd riippuvuutta.

CYP450-entsyymin estéjit ja_induktorit
Samanaikainen kiyttd siprofloksasiinin kanssa voi lisitd tsolpideemipitoisuutta veressé, joten
samanaikaista kdyttod ei suositella.

Tsolpideemitartraatti metaboloituu sytokromi P450 -ryhméén kuuluvien entsyymien vaikutuksesta.
Pidasiallinen entsyymi on CYP3A4.

Rifampisiini indusoi tsolpideemitartraatin metaboliaa aiheuttaen noin 60 %:in plasman
huippupitoisuuden, ja mahdollisesti myos tehon, laskun. Myds muiden sytokromi P450 -entsyymien
induktoreilla, kuten karbamatsepiinilla ja fenytoiinilla, saattaa olla samanlaisia vaikutuksia.

Yhdisteet, jotka estivit tiettyjen maksan entsyymien (erityisesti CYP3A4:n) toimintaa, saattavat
suurentaa tsolpideemitartraatin pitoisuutta plasmassa ja lisdtd sentehoa. Farmakokineettiset ja
farmakodynaamiset vaikutukset eivit kuitenkaan merkittdvasti muutu, kun tsolpideemitartraattia
kaytetddn yhdessa itrakonatsolin (CYP3A4:n ihibiittori) kanssa. Tdmédn havainnon klininen merkitys
on tuntematon.

Muut lidkkeet
Kun tsolpideemia annettiin samanaikaisesti ranitidimin kanssa, merkittdvid farmakokineettisid
yhteisvaikutuksia ei havaittu.

4.6 Hedelmillisyys, ras kaus ja imetys

Raskaus

Tsolpideemitartraatin kdyton turvallisuutta raskauden ja imetyksen aikana eiole voitu arvioida, koska
asiasta ei ole riittdvésti tietoja kiytettdvissd. Vaikka eldinkokeet eivit ole osoittaneet teratogeenisié tai
embryotoksisia vaikutuksia, valmisteen turvallisuutta raskausaikana eiole todistettu thmisilld, joten
tsolpideemitartraattia ei tulisi kdyttdd raskauden aikana (etenkddn ensimméisen kolmanneksen aikana).



Jos tsolpideemitartraattia madritdin hedelméllisessi idssé olevalle naispotilaalle, hinti on neuvottava
ottamaan yhteyttd ldkédriin lddkehoidon lopettamiseksi, mikdli hdn haluaa tulla raskaaksitai mikdl
hén epdilee olevansa raskaana.

Jos tsolpideemitartraatin kéytto on lidketieteellisistd syistd vélttimatontd raskauden loppuvaiheessa tai
synnytyksen aikana, saattaa vastasyntyneelld esiintyd esimerkiksi hypotermiaa, hypotoniaa ja
kohtalaisia hengitysvaikeuksia lddkkeen farmakologisten vaikutusten vuoksi.

Jos diti on kdyttdnyt bentsodiatsepiineja tai niiden kaltaisia aineita pitkdn aikaa raskauden
loppuvaiheessa, vastasyntyneelle on saattanut kehittyd fyysinen riippuvuus, josta aiheutuu riski, etta
vastasyntynyt saattaa saada vieroitusoireita.

Imetys

Pienid mddrid tsolpideemitartraattia erittyy ihmisen rintamaitoon. Sen vuoksi, ja koska tutkimuksia
mahdollisista vaikutuksista vauvaan ei ole tehty, tsolpideemitartraatin kdyttod ei suositella imettaville
dideille.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn
Tsolpideemilla on huomattava vaikutus ajokykyyn ja koneiden kéyttdkykyyn.

Ajoneuvojen kuljettajia ja koneiden kéyttdjidd on varoitettava, etti tsolpideemi saattaa muiden
unilidkkeiden tavoin aiheuttaa visymystd, reaktioajan pidentymistd, heitehuimausta, uneliaisuutta,
nadn hamartymisti/kaksoiskuvia, vireystason alenemista ja ajokyvyn heikentymistd kayton jilkeisend
aamuna (ks. kohta 4.8). Riskin minimoimiseksi suositellaan vdhintdin 8 tunnin lepotaukoa

tsolpideemin ottamisen ja ajamisen, koneiden kdyttdmisen tai korkeissa paikoissa tydskentelemisen
véliin.

Ajokyvyn heikentymistd ja esimerkiksi autolla ajoa unissaan on ilmennyt kéytettdessd ainoastaan
tsolpideemia terapeuttisina annoksina.

Tsolpideemin samanaikainen kdytto alkoholin tai muiden keskushermostoa lamaavien aineiden kanssa
lisdd edelld kuvatun laista kaytostd (ks. kohdat 4.4 ja 4.5). Potilaita on varoitettava kiyttimasta
alkoholia tai muita psykoaktiivisia aineita tsolpideemin kdyton yhteydessa.

4.8 Haittavaikutukset

Esiintyvyys maéritellidn seuraavasti:

Hyvin yleinen (>1/10)

Yleinen (>1/100, <1/10)

Melko harvinainen (>1/1 000, <1/100)

Harvinainen (>1/10 000, <1/1 000)

Hyvin harvinainen (<1/10 000)

Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto eiriitd arviointiin)

Tsolpideemitartraatin kdyttoon littyvien haittavaikutusten on osoitettu olevan annosriippuvaisia, ja
tamad koskee etenkin erditd keskushermosto- ja gastrointestinaalisia tapahtumia. Haittavaikutusten
pitdisi teoriassa olla vihdisempid, kun tsolpideemitartraatti otetaan kohdassa 4.2 annettujen suositusten
mukaisesti juuri ennen nukkumaanmenoa tai jo vuoteessa ollessa.

Naéitd esiintyy erityisesti idkkailld potilailla.



Infektiot
Yleinen: yldhengitysteiden tulehdus, alahengitysteiden tulehdus

Immuunijéirjestelméi
Tuntematon: angioneuroottinen edeema

Psyykkiset hiiriot
Yleinen: hallusinaatiot, agitaatio, painajaiset

Melko harvinainen: sekavuus, drtyneisyys
Tuntematon: levottomuus, aggressiivisuus, harhaluulot, viha, psykoosi, epitavallinen kiytos.

vadrinkaytto, unissakédvely (ks. kohta 4.4), rippuvuus (vieroitusoireita tai rebound-vaikutuksia voi
ilmetd hoidon lopettamisen jilkeen), libidoon littyvét hiiriét, masennus (ks. kohta 4.4)

Useimmat néistd psyykkisistd haittavaikutuksista ovat yhteydessd paradoksaalisiin reaktioihin.

Hermosto
Yleinen: unehaisuus, padnsirky, huimaus, unettomuuden vaikeutuminen, anterogradinen
muistinmenetys (muistihdirididen yhteydessi saattaa ilmetd myds kdyttdytymishairioita)

Tuntematon: alentunut tajunnantaso, ataksia

Silmit
Melko harvinainen: kaksoiskuvat

Hengityselimet, rintake hi ja vilikarsina
Tuntematon: hengityslama (ks. kohta 4.4)

Ruoansulatus elimisto
Yleinen: ripuli, pahoinvointi, oksentelu, vatsakipu

Maksa ja sappi
Tuntematon: maksaentsyymiarvojen nousu

Iho ja ihonalaine n kudos
Tuntematon: ihottuma, kutina, nokkosihottuma, likahikoilu

Luusto, lihakset ja side kudos
Tuntematon: lihasheikkous

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat
Yleinen: visymys

Tuntematon: kdvelyhdirid, lidketoleranssi

Vammat ja myrkytykset
Tuntematon: kaatuilu (etupédéssa idkkailla, ja kun tsolpideemitartraattia eiole otettu annossuositusten
mukaisesti)

Epiillyis ti haittavaikutuksista ilmoittamine n
On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ldékevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.



Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea, Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri, PL 55,
00034 Fimea.

4.9 Yliannostus

IImoitetuissa pelkén tsolpideemitartraatin yliannostustapauksissa tajunnan asteen heikkeneminen on
vaihdellut uneliaisuudesta kevyeen koomaan.

Potilaat ovat toipuneet tdydellisesti jopa 400 mgn tsolpideemitartraattiannoksesta, joka on 40 kertaa
suurempi kuin suositeltu annos.

Ylannostuksen hoito edellyttdd yleisten oireiden mukaisten toimenpiteiden seka tukitoimien
suorittamista. Mahahuuhtelu on suoritettava heti, jos toimenpiteen katsotaan olevan tilanteeseen
sopiva. Tarvittaessa voidaan antaa nesteitd laskimonsisédisesti. Jos mahalaukun tyhjentimisesté ei ole
hyo6tyd, potilaalle on annettava lddkehiiltd imeytymisen vihentdmiseksi. Hengityksen ja
kardiovaskulaaristen toimintojen seurantaa on harkittava. Sedatiiveja ei pidd kayttéd, vaikka potilaalla
ilmenisi eksitaatiota.

Jos potilaalla on vakavia yliannostusoireita, flumatseniilin kdytt6d voidaan harkita. Mink4 tahansa
ladkkeen yliannostusta hoidettaessa on pidettivi miclessé, ettd potilas on saattanut ottaa useita eri
aineita.

Koska tsolpideemitartraatilla on suuri jakautumistilavuus ja korkea proteiineihin sitoutumisen aste,
hemodialyysi ja pakotettu diureesi eivét ole tehokkaita toimenpiteitd. Hemodialyysitutkimukset
munuaisten toiminnan hdiriostd kérsivilld, terapeuttisia tsolpideemiannoksia saaneilla potilailla ovat
osoittaneet, etté tsolpideemitartraatti ei ole dialysoitavissa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Unilidkkeet, bentsodiatsepiinin kaltaiset ldékeaineet
ATC koodi: NO5SCF02

Vaikutusmekanismi
Tsolpideemitartraatti on imidatsopyridiini ja bentsodiatsepiinin kaltainen unilddke.

Farmakodynaamiset vaikutukset

Kokeellisessa tutkimuksessa havaittiin, ettd tsolpideemitartraatilla on sedatiivisia ominaisuuksia
pienemmélld annostuksella kuin miké tarvitaan kouristuksia estdvien, lihaksia rentouttavien tai
anksiolyyttisten vaikutusten saavuttamiseksi. Namai vaikutukset littyvit spesifiseen
agonistiaktiivisuuteen keskushermoston reseptoreissa, jotka kuuluvat "GABA-omega- (BZ1 ja BZ2) -
makromolekyylireseptori’-kompleksiin, joka muuntaa kloridianionikanavan avautumista.
Tsolpideemitartraatti vaikuttaa pddasiallisesti omegareseptorin (BZ1-reseptorin) alatyyppeihin. Tdmén
kliinistd merkitystd ei tunneta.

Kliininen teho ja turvallisuus
Satunnaistetuissa tutkimuksissa saatiin vakuuttavaa niytt6a vain 10 mg tsolpideemiannoksen tehosta.

Satunnaistetussa kaksoissokkotutkimuksessa, johon osallistui 462 ei-idkésti, tervettd, tilapdisesta
unettomuudesta kirsivdéd vapaaehtoista, 10 mgn tsolpideemiannos lyhensi keskimééraista
nukahtamisaikaa 10 minuutilla ja 5 mg:n annos puolestaan 3 minuutilla lumelddkkeeseen verrattuna.


http://www.fimea.fi/

Satunnaistetussa kaksoissokkotutkimuksessa, johon osallistui 114 ei-idkéstd, kroonisesta
unettomuudesta karsivda potilasta, 10 mgn tsolpideemiannos lyhensi keskimdérdistd nukahtamisaikaa
30 minuutilla ja 5 mg:n annos puolestaan 15 minuutilla lumelddkkeeseen verrattuna.

Joillekin potilaille pienempi, 5 mgmn annos voi olla tehokas.

Pediatriset potilaat:

Tsolpideemin turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden lasten hoidossa eiole varmistettu. Erddseen
satunnaistettuun, lumekontrolloituun tutkimukseen osallistui 201 6 - 17-vuotiasta lasta, joilla oli
aktiivisuuden ja tarkkaavuuden hiirioén (ADHD) liittyvad unettomuutta. Kyseisessa tutkimuksessa ei
pystytty osoittamaan tsolpideemin (0,25 mg/kg/vrk, enimméisannos 10 mg/vrk) tehoa
lumelddkkeeseen verrattuna. Psyykkiset ja hermoston hiiriét olivat yleisimmét tsolpideemihoidon
aikana ilmenneet haittavaikutukset verrattuna lumelddkkeeseen, ja niitd olivat: heitehuimaus (23,5 %
vs. 1,5 %), paénsdrky (12,5 % vs. 9,2 %) ja hallusinaatiot (7,4 % vs. 0 %) (ks. kohta 4.2).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Tsolpideemitartraatti imeytyy nopeasti, ja sen hypnoottinen vaikutus alkaa myds nopeasti. Suun kautta
otettuna tsolpideemitartraatin biologinen hydtyosuus on 70 %, ja sen kinetikkka on lineaarinen
hoidollisia annoksia kédytettdessd. Terapeuttinen plasmapitoisuus on 80—200 ng/ml. Huippupitoisuus
plasmassa saavutetaan 0,5-3 tunnissa ladkkeen ottamisen jilkeen.

Jakautuminen

Jakautumistilavuus on aikuisilla 0,54 Vkg. Takkdilld henkililld jakautumistilavuus pienenee arvoon
0,34 Vkg. Plasman proteiineihin sitoutuu 92 % tsolpideemitartraatista. Maksassa tapahtuvan alkureitin
metabolian osuus on noin 35 %. Toistetun kdyton ei ole osoitettu muuttavan sitoutumista proteiineihin,
mikd osoittaa, ettd tsolpideemitartraatti eikilpaile metaboliittiensa kanssa sitoutumispaikoista.

Eliminaatio

Eliminaation puolintumisaika plasmassa on lyhyt (keskimédirin 2,4 tuntia), ja ladkkeen vaikutusaika
on noin 6 tuntia. Kaikki tsolpideemitartraatin metaboliitit ovat farmakologisesti inaktiivisia ja ne
erittyvét virtsaan (58 %) sekd ulosteisiin (37 %).

Klinisissd kokeissa on havaittu, ettd tsolpideemitartraatti ei dialysoidu.

Erityisryhmét

Munuaisten vajaatoiminnasta kérsivilld potilailla jonkinasteista puhdistuman heikkenemistd on
havaittavissa (riippumatta mahdollisesta dialyysihoidosta). Muut farmakokineettiset parametrit eivét
muutu.

lakkailld ja maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla tsolpideemitartraatin biologinen hy6tyosuus
kasvaa. Puhdistuma pienenee ja eliminaation puoliintumisaika pitenee (noin 10 tuntia).
Maksakirroosipotilailla on havaittu viisinkertaisia AUC-arvoja ja kolminkertaisia puoliintumisaikoja.

53 Prekliinis et tiedot turvallisuudesta
Prekliinisissd koe-eldintutkimuksissa on todettu reaktioita vain silloin, kun on kéytetty altistusta, joka

ylittdd suurimman thmisille kdytettdvan annostuksen niin huomattavasti, etté asialla on kliinisen
kéyton kannalta vain vahdinen merkitys.



6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tablettiydin:
laktoosimonohydraatti

mikrokiteinen selluloosa
natriumtirkkelysglykolaatti (tyyppi A)
magnesiumstearaatti

hypromelloosi

Paillyste:
hypromelloosi

titaanidioksidi (E171)

makrogoli 400

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Sailytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisid séilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Pahvikotelot, joissa on 7, 8, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56, 60 ja 100 tablettia PVC/PE/PVDC/AI-
lapipainopakkauksissa tai PVC/PVDC/Al-lipipainopakkauksissa.

HDPE-tablettipurkit, joissa on 30, 100, 500 tai 1000 tablettia ja jotka on suljettu tiiviisti
lapsiturvallisella PP-sulkimella.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttaméttad ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisohjeita.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
TevaB.V.
Swensweg 5

2031GA Haarlem
Alankomaat

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

16519
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9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paiviméadra: 10.9.2001
Viimeisimmdn uudistamisen pdivimééra: 4.7.2013

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA
16.1.2023

1"



PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Stella 10 mg filmdragerad tablett

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En tablett innehaller 10 mg zolpidemtartrat.

Hjélpdmne med kénd effekt:
Varje tablett innehéller 90 mg laktosmonohydrat.

For fullstdndig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett.

Tabletten &r vit, oval, bikonvex, filmdragerad, forsedd med brytskéara pa bagge sidor och mérkt med
”ZIM 10” pa den ena sidan. Tabletten kan delas i tvé lika stora doser.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Zolpidem ér indicerat for korttidsbehandling av somnloshet hos vuxna 1 situationer dir somnlésheten
inverkar negativt pd funktionsférmégan eller orsakar svér dngest.

4.2 Dosering och administreringssétt

Dosering

Behandlingstiden bor vara sa kort som mojligt. Behandlingstiden varierar vanligen fran nagra dagar
och upp till tvéa veckor, med ett maximum pa fyra veckor, inklusive utsittningsprocessen dér dosen
gradvis trappas ned. Minskningen av dosen genomfors individuellt enligt patientens behov.

I vissa fall kan en forlingning utover fyra veckor vara nodvandig. Detta far dock endast ske efter en ny
beddmning av patientens tillstand.

Vuxna

Dosen ska tas pa en gdng och den fér inte upprepas senare under samma natt. Rekommenderad daglig
dos till vuxna dr 10 mg i samband med sdnggéendet. Den lagsta effektiva dosen av zolpidem ska
anvéndas, och denna far inte Gverstiga 10 mg.

Aldre patienter

En lagre dos pa 5 mg rekommenderas till dldre patienter och patienter med nedsatt alméntillstind, da
dessa kan vara speciellt kénsliga for effekten av zolpidemtartrat. Dosen bor endast okas till 10 mg vid
otillrdckligt kliniskt terapisvar och om zolpidem tolereras val.
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Patienter med leverinsufficiens

En ldgre dos pa 5 mg rekommenderas till patienter med leverinsufficiens, eftersom metabolismen av
lakemedlet i dessa fall &r langsammare &n normalt. Dosen bor endast 6kas till 10 mg vid otillrdckligt
kliniskt terapisvar och om zolpidem tolereras val.

Den maximala zolpidemtartratdosen pa 10 mg per dygn fér inte dverskridas fér nagon enda
patientgrupp.

Pediatrisk population

Zolpidem rekommenderas inte till barn och ungdomar under 18 ar, eftersom studiedata som skulle
stodja anviandning inom denna aldersgrupp saknas. Tillgdngliga data fran placebokontrollerade
kliniska studier presenteras iavsnitt 5.1.

Administreringssatt

Stella ska tas strax fore singgaendet, tillsammans med vétska.
4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.1
Svér leverinsufficiens

Somnapnésyndrom

Myastenia gravis

Allvarlig andningsinsufficiens

Barn och ungdomar under 18 ar

4.4 Varningar och forsiktighet

Allmént

Orsaken/orsakerna till somnlosheten bor om mojligt faststéllas. Underliggande faktorer bor behandlas
innan forskrivning av hypnotikum sker. Om sémnlosheten kvarstér efter 7 - 14 dagars behandling kan
det bero pa en primér psykisk eller fysisk storning som bor utredas.

Har nedan anges allmén information om effekter som upptritt efter administrering av bensodiazepiner
eller andra hypnotika och vilka bor tas i beaktande vid forskrivning.

Tolerans
En minskning av den hypnotiska effekten av korttidsverkande bensodiazepiner eller
bensodiazepinliknande substanser kan upptrida efter upprepad anvéndning under nagra veckor.

Beroende

Anvindning av bensodiazepiner eller bensodiazepinliknande substanser kan leda till utveckling av ett
psykiskt eller fysiskt beroende av dessa &mnen. Risken 6kar med stigande dos och behandlingstid. Den
ar ocksa storre dn vanligt hos patienter med psykiska storningar och/eller alkohol- eller drogmissbruk i
anamnesen.

Dé fysiskt beroende har utvecklats kan ett abrupt utséttande leda till abstinenssymptom, sdsom
huvudvérk, muskelsmértor, extrem angest och spinning, rastloshet, somnloshet, forvirring och
irritabilitet. 1 svara fall kan dven overklighetskédnsla, depersonalisation, hyperakusi, avdomningar och
stickningar i extremiteterna, dverkénslighet for ljus, ljud och fysisk kontakt, hallucinationer eller
epileptiska anfall férekomma.

Rebound-fenomen
Ett 6vergdende syndrom dér de somnloshetsbesvéir som behandlas med bensodiazepiner eller
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bensodiazepinliknande substanser aterkommer i en forstarkt form kan intréffa vid utséttning av dessa
substanser. Denna typ av somnloshet kan atfoljas av andra reaktioner, sésom humdorforiandringar,
angest och rastloshet.

Det dr viktigt att patienten dr medveten om att rebound-fenomen kan uppsté. Detta for att dessa
symptom inte ska 6ka patientens angest ifall de skulle intrdffa vid avslutandet av behandlingen.

Det har forekommit tecken som tyder pa att abstmensfenomen kan upptrdda ocksa vid
rekommenderade dosintervall d& man anvinder korttidsverkande bensodiazepiner och
bensodiazepinliknande substanser. Detta giller framfor allt fall dir dosen &r hog.

Risken for abstinensfenomen eller rebound-symptom har visat sig vara storre efter abrupt utsittning av
behandlingen. Darfor rekommenderas en gradvis minskning av dosen innan behandlingen avslutas
helt.

Behandlingstid
Behandlingstiden bor vara sé kort som mojligt (se avsnitt 4.2), och den fér inte 6verskrida 4 veckor

inklusive utséttningsprocessen. En forlingning utdver denna period bor endast ske efter en ny
beddmning av patientens tillstand.
Vid behandlingens start kan det vara av vérde att informera patienten om att behandlingen ar kortvarig,

Psykomotorisk nedséttning dagen efter:

Risken for psykomotorisk nedsittning dagen efter, inklusive forsdmrad korférméga, dr 6kad om:

- zolpidem tas nér det aterstar mindre &n 8 timmar fore utforandet av aktiviteter som kraver
mental vakenhet (se avsnitt 4.7);

- en hogre dos dn den rekommenderade tas;

- zolpidem tas samtidigt med andra medel som ddmpar det centrala nervsystemets funktion,
tillsammans med likemedel som Okar zolpidemhalten 1 blodet, eller tillsammans med alkohol
eller droger (se avsnitt 4.5).

Zolpidem ska tas som en engéngsdos i samband med sdanggdendet och far inte tas ytterligare en gng
under samma natt.

Amnesi

Bensodiazepiner och bensodiazepinliknande substanser kan utlésa anterograd amnesi. Detta tillstand
mtréffar vanligen inom nagra timmar efter intag av likemedlet. For att minska risken maste
patienterna se till att de har mojlighet att fa sova utan avbrott i 8 timmar efter att de tagit likemedlet
(se avsnitt 4.8).

Psvkiska och "paradoxala" reaktioner

Reaktioner som rastloshet, upphetsning, irritabilitet, aggressivitet, inbillningar, raserianfall,
mardrommar, hallucinationer, psykoser, somngang, olimpligt beteende, 6kad somnloshet och andra
onormala beteendeeffekter har intrdffat vid intag av bensodiazepiner eller bensodiazepinliknande
substanser. Om detta intrdffar bor behandlingen avbrytas. Sannolikheten for denna typ av reaktioner ar
storre hos édldre patienter.

Risker med samtidig anvindning av opioider

Samtidig anvdndning av Stella och opioider kan leda till sedering, andningsdepression, koma och dod.
Pa grund av dessa risker forbehélls samtidig forskrivning av sedativa likemedel, sdésom
benzodiazepiner eller liknande likemedel (t.ex. Stella), till patienter for vika andra
behandlingsalternativ inte &r mojliga.

Om det beslutas att forskriva Stella samtidigt med opioider, ska ligsta effektiva dos anvidndas och
behandlingstiden vara sa kort som mojligt (se dven allmdnna dosrekommendationer i avsnitt 4.2).
Patienterna ska foljas noga med avseende pa tecken och symtom pa andningsdepression och sedering.
I detta avseende dr det starkt rekommenderat att informera patienten och hens nérstdende om att vara
uppmérksamma péa dessa symptom (se avsnitt 4.5).
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Speciella patientgrupper

Aldre patienter och patienter med nedsatt allméntillstind

Dessa patienter bor ges en ldgre dos (se avsnitt 4.2). Pa grund av den muskelavslappnande effekten
foreligger enrisk for fall, och sdledes risk for hoftfrakturer speciellt hos dldre patienter om de vaknar
och gér upp under natten.

Njurinsufficiens
Forsiktighet ska iakttas, &ven om dosjustering inte dr nédvandig (se avsnitt 5.2).

Nedsatt andningsfunktion

Forsiktighet ska iakttas dven vid behandling av patienter med nedsatta andningsfunktioner, eftersom
forvarrad andningsinsufficiens konstaterats i samband med bensodiazepiner. Man bor ocksa beakta att
tecken pa dngest och agitation har satts i samband med dekompenserad andningsinsufficiens.

Svar leverinsufficiens
Bensodiazepiner och bensodiazepinliknande substanser kan frimja uppkomsten av encefalopati och
dessa ska foljaktligen inte anvdndas i samband med svér leverinsufficiens.

Psykos
Bensodiazepiner och bensodiazepinliknande substanser rekommenderas inte som priméir behandling
hos psykotiska patienter.

Depression

Trots att egentliga kliniska, farmakokinetiska eller farmakodynamiska interaktioner med SSRI inte
visats bor zolpidemtartrat ges med forsiktighet till patienter med symptom pa depression.
Sjalvmordstendenser kan forekomma hos patienter med depression. Pa grund av risk for en avsiktlig
overdos hos dessa patienter bor sa liten miangd som mdjligt expedieras till patienten per gang.
Bensodiazepiner och bensodiazepinliknande substanser bor inte anvéindas som monoterapi vid
behandling av depression och &ngesti samband med depression (sjilvmord kan framprovoceras hos
dessa patienter).

Drog- eller alkoholmissbruk

Bensodiazepiner och bensodiazepinliknande substanser bor forskrivas med yttersta forsiktighet till
patienter med drog- eller alkoholmissbruk ianamnesen. Dessa patienter bor noga dvervakas under
zolpidembehandlingen dé risk for tillvinjning och uppkomst av psykiskt beroende foreligger.

Hjilpdmnen
Laktos

Patienter med nagot av foljande séllsynta arftliga tillstind bor inte anvdnda detta likemedel:
galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Natrium

Detta likemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per filmdragerad tablett, d.v.s. dr ndst
mtill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Samtidigt intag av zolpidemtartrat och alkohol rekommenderas inte, da denna kombination kan

forstiarka produktens sedativa effekt. Detta har & sin sida en negativ inverkan pa férmagan att kora bil
och hantera maskiner.
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Kombination med CNS-depressiva medel
Forsiktighet bor iakttas ndr zolpidemtartrat anvands i kombination med andra CNS-depressiva medel
(se avsnitt 4.4).

En 6kning av den centraldepressiva effekten kan intrédffa vid samtidig anvéndning av antipsykotika
(neuroleptika), hypnotika, anxiolytika/sedativa preparat, muskelrelaxantia, antidepressiva preparat,
narkotiska analgetika, antiepileptiska likemedel, anestetika eller sedativa antihistaminer.

Samtidig anvdndning av zolpidem med dessa likemedel kan darfor 6ka dasighet och psykomotorisk
nedséttning dagen efter, inklusive forsdmra korformégan (se avsnitt 4.4 och avsnitt 4.7). Dessutom har
enstaka fall av synhallucinationer rapporterats hos patienter som tar zolpidem tillsammans med
antidepressiva medel sdsom bupropion, desipramin, fluoxetin, sertralin och venlafaxin.

Samtidig anvdndning av sedativa likemedel sasom bensodiazepiner, eller liknande likemedel som
exempelvis Stella, och opioider Okar risken for sedering, andningsdepression, koma och doéd pé grund
av den additiva CNS-depressiva effekten. Dosering och duration av samtidig anviandning ska darfor
begréinsas (se avsnitt 4.4).

Samtidig administrering av fluvoxamin kan ge forhdjda nivder av zolpidem i blodet, och dirfor
rekommenderas inte samtidig anvindning.

Med narkotiska analgetika kan dven en forstiarkning av euforin upptrdda och leda till 6kat psykiskt
beroende.

CYP450-himmare och -inducerare
Ett samtidigt bruk av ciprofloxacin kan 6ka halten av zolpidem 1 blodet. Denna kombination
rekommenderas darfor inte.

Zolpidemtartrat metaboliseras av vissa enzym i cytokrom P450-gruppen. Det huvudsakliga enzymet ar
CYP3A4.

Rifampicin inducerar metabolismen av zolpidemtartrat, vilket reducerar den maximala
plasmakoncentrationen med ca 60 % och eventuellt leder till minskad effekt. Liknande effekt kan
forekomma med andra inducerare av cytokrom P450-enzymerna, sdsom karbamazepin och fenytoin.

Substanser som hammar aktiviteten hos vissa leverenzymer (speciellt CYP3A4) kan dka
plasmakoncentrationen och forstirka effekten av zolpidemtartrat. Ingen signifikant skillnad 1
farmakokinetiska och farmakodynamiska effekter forekommer dock vid kombination av
zolpidemtartrat och itrakonazol (CYP3A4-hdmmare). Den kliniska betydelsen av detta fynd &r inte
klarlagd.

Ovriga likemedel
Inga signifikanta farmakokinetiska interaktioner observerades nér zolpidem administrerades samtidigt
med ranitidin.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inte tillrdckliga data for att utvirdera sédkerheten vid anvéndning av zolpidem under
graviditet och amning. Aven om djurstudier inte har visat pa nigra teratogena eller embryotoxiska
effekter har sékerhet under graviditet inte faststillts hos ménniska. Dérfér bor zolpidemtartrat inte
anvéndas under graviditet, speciellt inte under forsta trimestern.

16



Om zolpidemtartrat ordineras till fertila kvinnor ska kvinnorna instrueras att kontakta Ilikare for
avslutande av behandlingen om de 6nskar forsoka bli gravida eller misstéinker sig vara gravida.

Om en behandling med zolpidemtartrat av medicinska skél anses vara oumbérlig under den senare
delen av en graviditet eller under forlossningen, kan exempelvis hypotermi, hypotoni och méttlig
andningsdepression férekomma hos det nyfédda barnet pa grund av substansens farmakologiska
effekter.

Nyfodda barn vars modrar intagit bensodiazepiner eller bensodiazepinliknande substanser under en
langre tid under den senare delen av sin graviditet, kan utveckla abstinensbesvér under den postnatala
perioden som ett resultat av ett fysiskt beroende.

Amning
Sma méingder zolpidemtartrat utsondras i brostmjolk hos ménniska. Pa grund av detta, och eftersom

undersokningar géllande eventuell inverkan pa barn som ammas inte utforts, rekommenderas inget
bruk av zolpidemtartrat hos kvinnor som ammar.

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anviinda maskiner
Zolpidem har pétaglig effekt pa formagan att framfora fordon och anvéinda maskiner.

Fordonsforare och maskinoperatorer maste varnas for att det, liksom i fall med andra hypnotika, kan
finnas risk for dasighet, forlingd reaktionstid, yrsel, somnighet, dimsyn/dubbelseende och minskad
vakenhetsniva samt simre korformaga morgonen efter behandlingen (se avsnitt 4.8). For att minimera
denna risk, rekommenderas en viloperiod pa minst 8 timmar mellan intag av zolpidem och bilkorning,
maskinanvindning och arbete pa hog hdjd.

Vid anvidndning av enbart zolpidem i terapeutiska doser har forsdmrad korforméga och beteenden
sdsom “séomnkdrning” konstaterats.

Dessutom okar risken for sdédana beteenden vid samtidigt intag av zolpidem och alkohol och andra
CNS-nedsittande medel (se avsnitt 4.4 och 4.5). Patienterna ska varnas for att anvinda alkohol och
andra psykoaktiva substanser vid intag av zolpidem.

4.8 Biverkningar

Biverkningsfrekvenserna definieras pa foljande sitt:

Mycket vanliga (> 1/10)

Vanliga (> 1/100, < 1/10)

Mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100)

Séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)

Mycket sdllsynta (< 1/10 000)

Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgingliga data).

Biverkningar associerade med behandling med zolpidemtartrat har konstaterats vara dosrelaterade,
sérskilt for vissa biverkningar kopplade till CNS och magtarmkanalen. Biverkningarna borde rent
teoretiskt sett vara lindrigare da zolpidemtartrat tas enligt rekommendationerna i avsnitt 4.2, d.v.s.
strax fore singgdendet eller d4 man reda ligger i sdngen.

Dessa biverkningar forekommer sérskilt hos éldre patienter.

Infektioner och infestationer
Vanliga: Infektioner i de dvre luftvidgarna, infektioner i de nedre luftvigarna.
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Immunsys te met
Ingen kind frekvens: Angioneurotiskt ddem.

Psykiska storningar
Vanliga: Hallucinationer, agitation, mardrémmar.

Mindre vanliga: Forvirringstillstdnd, irritabilitet.

Ingen kind frekvens: Rastloshet, aggressivitet, vanforestillningar, ilska, psykos, avvikande beteende,
missbruk, sdémngang (se avsnitt 4.4), beroende (abstinensbesvér eller rebound-effekter kan forekomma
da behandlingen avslutas), fordndringar ilibido, depression (se avsnitt 4.4).

De flesta av dessa psykiska biverkningar ar kopplade till paradoxala reaktioner.

Centrala och perifera nervsystemet
Vanliga: Dasighet, huvudvérk, yrsel, forvarrad somnloshet, anterograd amnesi (kan vara forknippad
med beteendestdrningar).

Ingen kénd frekvens: Sdnkt medvetandegrad, ataxi.

Ogon
Mindre vanliga: Dubbelseende.

Andnings vigar, brostkorg och me diastinum
Ingen kénd frekvens: Andningsdepression (se avsnitt 4.4).

Magtarmkanalen
Vanliga: Diarré, illamaende, krakningar, buksmértor.

Lever och gallvigar
Ingen kénd frekvens: Forhojda leverenzymvérden.

Hud och subkutan vivnad
Ingen kind frekvens: Utslag, pruritus, urtikaria, hyperhidros.

Mus kuloskeletala s ystemet och bindviv
Ingen kénd frekvens: Muskelsvaghet.

Allménna symtom och/eller symtom vid adminis treringsstéllet
Vanliga: Trétthet.

Ingen kénd frekvens: Gangsvéarigheter, likemedelstolerans.

Skador och forgiftningar och behandlings komplikationer
Ingen kénd frekvens: Fall (frimst hos dldre patienter och i fall dir zolpidemtartrat inte tagits enligt
rekommendationerna).

Rapportering av miss tiinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkéants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskférhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstdnkt biverkning till:

Webbplats: www. fimea.fi
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Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea, Biverkningsregistret, PB 55, 00034
Fimea.

4.9 Overdosering

I rapporter om Gverdosering med enbart zolpidemtartrat har sdnkningen av medvetandet varierat fran
somnolens till litt koma.

Personer som tagit dverdoser pa upp till 400 mg zolpidemtartrat, vilket dr 40 ganger den
rekommenderade dosen, har blivit fullt aterstéllda.

Allménna symptomatiska och stodjande atgiarder bor vidtas. Omedelbar ventrikelskoljning bor goras,
nér sa dr lampligt. Intravenos vitsketillforsel ges efter behov. Om det inte 4r nagon fordel att tomma
ventrikeln bor aktivt kol ges for att minska absorptionen. Kontroll av respiratoriska och
kardiovaskulidra funktioner bor overvigas. Sedativa likemedel ska undvikas dven vid excitation.
Anvindning av flumazenil kan 6vervégas vid allvarliga symptom orsakade av 6verdosering. Vid
behandling av 6verdos av likemedel bor man alltid beakta mdjligheten att flera preparat kan ha
anvants.

P4 grund av den stora distributionsvolymen och proteinbindningsgraden for zolpidemtartrat &r inte
hemodialys eller forcerad dialys effektivt. Studier med patienter med stérningar i njurarnas funktion
som fatt terapeutiska doser av zolpidem har visat att substansen inte &r dialyserbar.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Somnmedel och lugnande medel, bensodiazepinbesléktade medel
ATC-kod: NO5SCF02

Verkningsmekanism
Zolpidemtartrat tillhdr imidazopyridinerna och ér ett bensodiazepinliknande sémnmedel.

Farmakodynamisk effekt

I experimentella studier har sedativa effekter visats vid lagre doser av zolpidemtartrat dn de som
behovs for att ge kramplosande, muskelavslappnande eller anxiolytiska effekter. Dessa effekter ar
relaterade till en specifik agonistaktivitet pa centrala receptorer, tilhorande GABA-omega (BZ1 och
BZ2)-makromolekylreceptorkomplexet, som paverkar 6ppnandet av kloridjonkanaler. Zolpidemtartrat
verkar primért pa omegareceptorns (BZ1-receptorns) subtyper. Den kliniska relevansen av detta ar inte
kénd.

Klinisk effekt och sékerhet
Randomiserade provningar visade overtygande evidens pa effekt endast for dosen 10 mg zolpidem.

I en randomiserad, dubbelblind provning pé 462 friska forsokspersoner (ej dldre) med Gvergaende
insomni minskade en zolpidemdos p& 10 mg den genomsnittliga tiden till insomnandet med 10 minuter
jamfort med placebo, medan denna tid for en zolpidemdos pa 5 mg var 3 minuter.

I en randomiserad, dubbelblind prévning pa 114 patienter (ej dldre) med kronisk insomni minskade en
zolpidemdos péd 10 mg den genomsnittliga tiden till insomnandet med 30 minuter jAmfort med

placebo, medan denna tid for en zolpidemdos pa 5 mg var 15 minuter.

Hos vissa patienter kan en ldgre dos pa 5 mg vara effektiv.
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Pediatrisk population:

Sékerhet och effekt av zolpidem hos barn och ungdomar under 18 &r har inte faststallts. En
randomiserad, placebokontrollerad studie pa 201 barn i aldern 6-17 ar och med somnstérningar i
samband med ADHD (Attention Deficit Hyperactivity Disorder), misslyckades med att visa effekt av
zolpidem 0,25 mg/kg/dag (max 10 mg/dag) jamfort med placebo. Psykiska storningar och stérningar i
nervsystemets funktion utgjorde de mest frekventa biverkningar som observerades med zolpidem
jamfort mot placebo, och dessa inkluderade yrsel (23,5 % mot 1,5 %), huvudvérk (12,5 % mot 9,2 %)
och hallucinationer (7,4 % mot 0 %) (se avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Zolpidemtartrat absorberas snabbt och ger snabbt en sévande effekt. Biotillgingligheten dr 70 % efter

oralt intag. Kinetiken r linjir inom det terapeutiska dosomradet. Den terapeutiska plasmanivan &r
mellan 80 och 200 ng/ml. Maximal plasmakoncentration uppnas inom 0,5 - 3 timmar efter intag.

Distribution

Distributionsvolymen hos vuxna dr 0,54 1’kg och minskar till 0,34 ’kg hos éldre.
Proteinbindningsgraden hos zolpidemtartrat &r 92 %. Forstapassagemetabolismen i levern &r ca 35 %.
Upprepad administrering har inte visats paverka proteinbindningen, vilket indikerar att zolpidemtartrat
och dess metaboliter inte konkurrerar om samma bindningsstillen.

Eliminering
Eliminationsha lveringstiden ar kort, med ett medelvirde pa 2,4 timmar och en effektduration pa upp

till 6 timmar. Alla metaboliter &r farmakologiskt mnaktiva och elimineras i urin (58 %) ochi feces
(37 %).
Studier har visat att zolpidemtartrat inte &r dialyserbart.

Speciella patientgrupper

Hos patienter med njurinsufficiens ser man en mattlig reduktion av clearance (oberoende av eventuell
dialys). Andra farmakokinetiska parametrar paverkas e;j.

Hos dldre patienter och hos patienter med leverinsufficiens é&r biotillgéingligheten av zolpidemtartrat
forhojd. Clearance reduceras och eliminationshalveringstiden forlings (ca 10 timmar). Vid
levercirrhos ses en 5-faldig 6kning av AUC och en 3-faldig 6kning av halveringstiden.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

I prekliniska studier pa forsoksdjur sags reaktioner endast vid exponeringsnivder som var sa pass
mycket hogre dn den kliniska exponeringen att dessa effekter bedoms ha endast obetydlig klinisk
relevans.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Tablettkédrna:
Laktosmonohydrat,
mikrokristallin cellulosa,
natriumstirkelseglykolat (typ A),
magnesiumstearat,

hypromellos.
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Dragering:
Hypromellos,

titandioxid (E 171),

makrogol 400.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Pappkartonger med 7, 8, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56, 60 och 100 tabletter i
PVC/PE/PVDC/aluminiumblister eller PVC/PCDC/aluminiumblister.

30, 100, 500 eller 1 000 tabletter i HDPE-burkar tétt forslutna med barnsdkra polypropylenlock.
Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Teva B.V.
Swensweg 5

2031GA Haarlem
Nederldinderna

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

16519

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkédnnandet: 10.9.2001

Datum for den senaste fornyelsen: 4.7.2013

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

16.1.2023
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