Fachinformation (Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels/SPC)

1. Bezeichnung des Arzneimittels
Zolpidem AL 5 mg Filmtabletten

Zolpidem AL 10 mg Filmtabletten

2. Qualitative und quantitative Zusammensetzung

Zolpidem AL 5 mg Filmtabletten

1 Filmtablette enthélt 5 mg Zolpidemtartrat (Ph.Eur.) .

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung : 1 Filmtablette enthalt 42,94 mg
Lactose.

Zolpidem AL 10 mg Filmtabletten

1 Filmtablette enthélt 10 mg Zolpidemtartrat(Ph.Eur.).

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung: : 1 Filmtablette enthalt 85,88 mg
Lactose.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

3. Darreichungsform
Filmtablette

Zolpidem AL 5 mg Filmtabletten
Weil3e bis fast weil3e, ovale, bikonvexe Filmtablette mit einseitiger Pragung
"ZIM" und "5"

Zolpidem AL 10 mg Filmtabletten

Weil3e bis fast weil3e, ovale, bikonvexe Filmtablette, mit beidseitiger Bruchkerbe
und einseitiger Pragung "ZIM" und "10". Die Tablette kann in gleiche Dosen
geteilt werden.

4. Klinische Angaben

4.1 Anwendungsgebiete
Kurzzeitbehandlung von Schlafstérungen.

Die Behandlung mit Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-ahnlichen
Arzneistoffen ist nur bei Schlafstérungen von klinisch bedeutsamem
Schweregrad angezeigt.



4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Die Dauer der Behandlung sollte so kurz wie mdglich sein. Sie sollte im
Allgemeinen wenige Tage bis zu 2 Wochen betragen und, einschlief3lich der
schrittweisen Absetzphase, 4 Wochen nicht tGbersteigen. Die Absetzphase
sollte individuell angepasst werden.

In bestimmten Fallen kann eine Uber die maximal empfohlene Dauer
hinausgehende Behandlung erforderlich sein. Sie sollte jedoch nicht ohne
erneute Beurteilung des Zustandsbildes des Patienten erfolgen.

Erwachsene
Die verordnete Dosis sollte als Einmalgabe verabreicht werden. In derselben
Nacht sollte keine erneute Verabreichung erfolgen.

Die empfohlene Tagesdosis fir Erwachsene betragt 10 mg und wird abends
unmittelbar vor dem Schlafengehen eingenommen. Es sollte die niedrigste
wirksame Dosis von Zolpidem verwendet werden. Eine Tagesdosis von 10 mg
darf nicht Uberschritten werden.

Altere Patienten

Bei alteren oder geschwéchten Patienten, die moglicherweise besonders
empfindlich auf Zolpidem reagieren, wird eine Dosis von 5 mg Zolpidemtartrat
empfohlen. Diese Dosierung sollte nur bei klinisch unzureichender Wirkung und
bei guter Vertraglichkeit des Arzneimittels auf 10 mg Zolpidemtartrat erhoht
werden.

Patienten mit Leberinsuffizienz

Bei Patienten mit Leberinsuffizienz, bei denen die Clearance der Substanz
langsamer erfolgt als bei gesunden Personen, wird eine Dosis von 5 mg
Zolpidemtartrat tartrat empfohlen. Diese Dosierung sollte nur bei klinisch
unzureichender Wirkung und bei guter Vertraglichkeit des Arzneimittels auf 10
mg Zolpidemtartrat erhoht werden.

Die tagliche Gesamtdosis sollte 10 mg Zolpidemtartrat nicht Gberschreiten.

Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren
Zolpidem AL ist bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren kontraindiziert.

Art der Anwendung
Die Filmtablette sollte unmittelbar vor dem Schlafengehen mit ausreichend
Flissigkeit eingenommen werden.

4.3 Gegenanzeigen

e Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1
genannten sonstigen Bestandteile

e Schwere Leberinsuffizienz

e Schlafapnoe-Syndrom



e Myasthenia gravis
e Schwere Ateminsuffizienz
¢ Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren.

4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen fir die
Anwendung

Allgemein

Die Ursache fir die Schlafstérungen sollte, wenn maoglich, festgestellt werden.
Zugrunde liegende Erkrankungen sollten vor Verordnung eines Hypnotikums
behandelt werden. Wenn nach 7 - 14 Tagen Behandlung keine Besserung der
Schlafstérung zu verzeichnen ist, soll der Patient auf mogliche primére
psychische oder physische Erkrankungen untersucht werden.

Allgemeine Informationen zur Wirkung von Benzodiazepinen und anderen
Hypnotika, die vom Arzt berticksichtigt werden mussen, werden nachfolgend
beschrieben.

Toleranz

Nach wiederholter Einnahme wahrend weniger Wochen kann sich eine
Verminderung der hypnotischen Wirkung kurz wirksamer Benzodiazepine und
Benzodiazepin-ahnlicher Stoffe entwickeln.

Abhé&ngigkeit
Die Anwendung von Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-ahnlichen Stoffen

kann zur Entwicklung einer physischen und psychischen Abhangigkeit von
diesen Arzneimitteln fuhren. Das Risiko einer Abh&ngigkeit steigt mit Dosis und
Dauer der Behandlung und ist auf3erdem bei Patienten mit Alkohol-,
Arzneimittel- oder Drogenmissbrauch in der Anamnese erhoht.

Wenn sich eine kérperliche Abhangigkeit entwickelt hat, wird ein plotzlicher
Abbruch der Behandlung von Entzugserscheinungen begleitet. Diese kdnnen
sich in Kopfschmerzen, Muskelschmerzen, extremen Angstgefuhl und
Spannungszustanden, Unruhe, Verwirrtheit und Reizbarkeit &uf3ern. In
schweren Féllen konnen folgende Symptome auftreten: Realitatsverlust,
Personlichkeitsstérungen, Hyperakusis, Taubheitsgefiihl und Kribbeln in den
GliedmaRen, Uberempfindlichkeit gegeniiber Licht, Gerauschen und Beriihrung,
Halluzinationen oder epileptische Anfélle.

Rebound-Insomnie

Beim Beenden einer Hypnotika-Behandlung kann es voribergehend zu
Absetzerscheinungen kommen, wobei die Symptome, die zu einer Behandlung
mit Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-dhnlichen Stoffen fuhrten, in
verstarkter Form wieder auftreten kdnnen. Als Begleitreaktionen sind
Stimmungswechsel, Angstzustande und Unruhe mdglich.

Es ist wichtig, dass der Patient auf die Moglichkeit eines ,Reboundph&nomens”
hingewiesen wird, wodurch die Angst vor solchen Symptomen - falls sie beim



Absetzen des Arzneimittels auftreten sollten - verringert werden kann.

Es gibt Hinweise dafir, dass es bei kurz wirksamen Benzodiazepinen und
Benzodiazepin-ahnlichen Stoffen auch innerhalb des Dosierungsintervalls zu
Entzugserscheinungen kommen kann, insbesondere bei hoher Dosierung. Da
das Risiko von Entzugs- bzw. Rebound-Phanomenen nach plétzlichem
Beenden der Behandlung héher ist, wird empfohlen, die Behandlung durch
schrittweise Reduktion der Dosis zu beenden.

Psychomotorische Storungen am Tag nach der Einnahme

Am Tag nach der Einnahme ist das Risiko von psychomotorischen Stérungen,

einschliel3lich eingeschrankter Verkehrstiichtigkeit, erhdht, wenn:

e Zolpidem weniger als 8 Stunden vor Aktivitaten eingenommen wird, die
erhohte Aufmerksamkeit erfordern (siehe Abschnitt 4.7);

e eine hohere als die empfohlene Dosis eingenommen wird;

e Zolpidem zusammen mit anderen zentral dampfenden Arzneimitteln oder mit
anderen Arzneimitteln, die die Blutspiegel von Zolpidem erhéhen,
verabreicht wird, oder bei gleichzeitigem Konsum von Alkohol oder Drogen
(siehe Abschnitt 4.5).

Zolpidem sollte als Einmalgabe unmittelbar vor dem Schlafengehen

eingenommen werden und in derselben Nacht nicht erneut verabreicht werden.

Dauer der Behandlung

Die Dauer der Behandlung sollte so kurz wie mdglich sein (siehe Abschnitt 4.2)
und sollte, einschliellich der schrittweisen Absetzphase, 4 Wochen nicht
Uberschreiten. Eine Verlangerung der Behandlung tber diesen Zeitraum hinaus
sollte nicht ohne erneute Beurteilung des Zustandsbildes erfolgen. Es ist
maoglicherweise sinnvoll, den Patienten zu Beginn der Behandlung tber die
begrenzte Dauer der Behandlung zu informieren.

Amnesie

Benzodiazepine oder Benzodiazepin-&hnliche Stoffe kdnnen anterograde
Amnesien verursachen. Dieser Zustand tritt Gblicherweise mehrere Stunden
nach der Einnahme des Arzneimittels auf. Um das Risiko zu verringern, sollten
Patienten sicherstellen, dass sie 8 Stunden ununterbrochen schlafen kdnnen
(siehe Abschnitt 4.8).

Psychiatrische und ,paradoxe” Reaktionen

Bei der Anwendung von Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-ahnlichen
Stoffen kann es zu Reaktionen wie Unruhe, Agitiertheit, Reizbarkeit,
Aggressivitat, Wahnvorstellungen, Wutanfallen, Alptraumen, Halluzinationen,
Psychosen, Schlafwandeln, unangemessenem Verhalten, verstarkter Insomnie
und anderen Verhaltensstérungen kommen. In solchen Féllen sollte das
Arzneimittel abgesetzt werden. Diese Storungen treten meist bei élteren
Patienten auf.

Spezielle Patientengruppen




Altere oder geschwachte Patienten sollten eine niedrigere Dosis erhalten: Siehe
empfohlene Dosierung (Abschnitt 4.2). Bedingt durch die muskelrelaxierende
Wirkung besteht besonders bei alteren Patienten das Risiko, sich bei
nachtlichem Aufstehen durch Sturz eine Fraktur des Hiftgelenkes zuzuziehen.

Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion
Obwohl eine Dosisanpassung nicht notwendig ist, sollte die Anwendung
vorsichtig erfolgen (siehe Abschnitt 5.2).

Patienten mit chronischer Ateminsuffizienz

Zolpidem muss vorsichtig angewendet werden, da Benzodiazepine die
Eigenschaft besitzen, das Atemzentrum zu dampfen. Es sollte beriicksichtigt
werden, dass als Zeichen einer dekompensierten respiratorischen Insuffizienz
Angstgefluihle oder Agitiertheit beschrieben wurden.

Patienten mit schweren Leberfunktionsstérungen

Benzodiazepine und Benzodiazepin-ahnliche Stoffe sind nicht fir die
Behandlung von Patienten mit schweren Leberfunktionsstorungen indiziert, da
sie eine Encephalopathie herbeiftihren kénnen.

Anwendung bei Patienten mit einer psychotischen Erkrankung
Benzodiazepine und Benzodiazepin-ahnliche Stoffe werden fur die
Primartherapie nicht empfohlen.

Anwendung bei Depression

Obwohl relevante klinische, pharmakokinetische und pharmakodynamische
Interaktionen mit SSRI nicht gefunden wurden, sollte Zolpidem bei Patienten mit
Symptomen einer Depression vorsichtig angewendet werden. Da wegen
mdglichen suizidalen Neigungen die Gefahr einer beabsichtigten Uberdosierung
besteht, sollte diesen Patienten nur die unbedingt notwendige Menge an
Zolpidem ausgehandigt werden.

Benzodiazepine und Benzodiazepin-ahnliche Stoffe sollten nicht zur alleinigen
Behandlung von Depression und Angstzustanden, die von Depressionen
begleitet sind, angewendet werden (bei diesen Patienten kann hierdurch die
Suizidgefahr erh6ht werden).

Anwendung bei Patienten mit friherem Alkohol-, Arzneimittel- oder
Drogenmissbrauch

Benzodiazepine und Benzodiazepin-ahnliche Stoffe sollten bei Patienten mit
Alkohol-, Arzneimittel- oder Drogenmissbrauch in der Anamnese nur mit
aulRerster Vorsicht angewendet werden. Diese Patienten miussen aufgrund des
Risikos der Gewdhnung und psychischen Abhangigkeit wahrend der
Behandlung sorgféltig Uberwacht werden.

Diese Arzneimittel enthalten Lactose.
Patienten mit der seltenen hereditaren Galactose-Intoleranz, Lactase-Mangel



oder Glucose-Galactose-Malabsorption sollten Zolpidem AL nicht einnehmen.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Wahrend der Behandlung mit Zolpidem sollte kein Alkohol getrunken werden,
da hierdurch die sedative Wirkung von Zolpidem verstarkt wird. Auch die
Fahrtichtigkeit und die Fahigkeit, Maschinen zu bedienen, werden durch diese
Kombination zuséatzlich beeintrachtigt.

Anwendung zusammen mit zentral ddmpfenden Arzneimitteln

Vorsicht ist geboten, wenn Zolpidem in Kombination mit anderen zentral
dampfenden Arzneimitteln angewendet wird (siehe Abschnitt 4.4). Bei
gleichzeitiger Anwendung mit Antipsychotika (Neuroleptika), Hypnotika,
Anxiolytika/Sedativa, Antidepressiva, Narkoanalgetika, Antiepileptika, Narkotika
und sedierenden Antihistaminika kann es zu einer Verstarkung der
zentralddmpfenden Wirkung kommen (siehe Abschnitte 4.8 und 5.1).

Daher kann es bei einer gleichzeitigen Einnahme von Zolpidem mit diesen
Arzneimitteln verstarkt zu Benommenheit und am folgenden Tag zu
psychomotorischen Stérungen einschliel3lich einer eingeschréankten
Verkehrstiuchtigkeit kommen (siehe Abschnitt 4.4 und Abschnitt 4.7).

Bei Patienten, die Zolpidem zusammen mit Antidepressiva wie Bupropion,
Desipramin, Fluoxetin, Sertralin und Venlafaxin einnahmen, wurde zudem utber
vereinzelte Falle von visuellen Halluzinationen berichtet.

Die gleichzeitige Anwendung von Fluvoxamin kann die Blutspiegel von
Zolpidem erhdhen; es wird empfohlen, diese nicht zusammen anzuwenden.

Bei gleichzeitiger Anwendung mit Narkoanalgetika kann es aul3erdem zur
Verstarkung einer Euphorie kommen, was eine psychische
Abhangigkeitsentwicklung beschleunigen kann.

Inhibitoren und Induktoren von CYP450

Zolpidem wird durch einige Enzyme des Cytochrom P4s0-Enzymsystems
metabolisiert, insbesondere durch das Enzym CYP3A4. Durch Enzyminduktion
beschleunigt Rifampicin den Zolpidem-Metabolismus, was zu einer ca. 60%-
igen Reduktion der Plasma-Spitzenkonzentrationen und einer moglichen
Wirkungseinschrankung fuhrt. Ahnliche Effekte sind moglicherweise mit
anderen starken Enzyminduktoren des Cytochrom P4s0-Systems zu erwarten.
Substanzen, die Leberenzyme hemmen (insbesondere CYP3A4), kdnnen zu
einem Anstieg der Plasmakonzentrationen und einer Verstarkung der
Wirksamkeit von Zolpidem fuhren. Die gleichzeitige Gabe von Zolpidem mit
Itraconazol (CYP3A4-Hemmer) fuhrt jedoch nicht zu signifikanten
pharmakokinetischen oder pharmakodynamischen Veranderungen. Die
klinische Relevanz dieser Ergebnisse ist nicht bekannt.




Die gleichzeitige Anwendung von Ciprofloxacin kann die Blutspiegel von
Zolpidem erhdhen; es wird empfohlen, diese nicht zusammen anzuwenden.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Es liegen keine ausreichenden Daten zur Sicherheit von Zolpidem wéahrend
Schwangerschaft und Stillzeit vor. Obwohl in Tierstudien keine teratogenen
oder embryotoxischen Wirkungen nachgewiesen wurden, ist die Sicherheit
wahrend der Schwangerschaft beim Menschen nicht belegt. Daher sollte
Zolpidem, insbesondere im ersten Trimenon, nicht angewendet werden.

Wenn Frauen im gebarfahigen Alter eine Schwangerschaft planen oder
vermuten, schwanger zu sein, sollten sie ihren Arzt konsultieren, der Uber das
Absetzen der Zolpidem-Behandlung entscheidet.

Wenn Zolpidem aus zwingenden medizinischen Griinden wahrend der spéaten
Phase einer Schwangerschaft oder wahrend der Geburt verabreicht wird, sind
aufgrund der pharmakologischen Eigenschaften von Zolpidem Wirkungen auf
das Neugeborene wie Hypothermie, Hypotonie und schwache Atemdepression
zu erwarten.

Sauglinge, deren Mitter in der spaten Phase der Schwangerschaft Gber einen
lAngeren Zeitraum mit Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-ahnlichen Stoffen
behandelt wurden, kénnen als Folge einer physischen Abhangigkeit in der post-
natalen Phase Entzugserscheinungen entwickeln.

Zolpidem geht in geringen Mengen in die Muttermilch tGber. Zolpidem sollte
daher wahrend der Stillzeit nicht eingenommen werden, da es keine
Untersuchungen uber die Wirkungen auf den S&ugling gibt.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Zolpidem AL hat gro3en Einfluss auf die Verkehrstiuchtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen.

Patienten, die Fahrzeuge fiihren oder Maschinen bedienen, sollten gewarnt
werden, dass, wie bei anderen Hypnotika, am Morgen nach der Einnahme ein
mogliches Risiko von Benommenheit, verlangerter Reaktionszeit, Schwindel,
Schlafrigkeit, verschwommenem Sehen/Doppelsehen und verminderter
Aufmerksamkeit sowie beeintrachtigter Verkehrstiichtigkeit bestehen kann (siehe
Abschnitt 4.8). Um dieses Risiko zu minimieren, wird empfohlen, dass zwischen der
Einnahme von Zolpidem und dem Fuhren von Fahrzeugen, dem Bedienen von
Maschinen sowie Arbeiten in Hohe mindestens 8 Stunden liegen.

Bei alleiniger Anwendung von Zolpidem in therapeutischen Dosen war die
Verkehrstlchtigkeit eingeschrankt und es traten Verhaltensweisen wie
schlafwandelndes oder Gibermudetes Fuhren eines Fahrzeugs (,Schlaffahren®) auf.



Dartber hinaus ist das Risiko fur solche Verhaltensweisen bei gleichzeitigem
Alkoholkonsum und bei Einnahme von Zolpidem zusammen mit anderen zentral
dampfenden Arzneimitteln erhoht (siehe Abschnitt 4.4 und 4.5). Patienten sollten
gewarnt werden, wahrend der Anwendung von Zolpidem keinesfalls Alkohol zu
trinken oder andere psychoaktive Substanzen einzunehmen.

4.8 Nebenwirkungen

Bei der Bewertung von Nebenwirkungen werden folgende Haufigkeiten
zugrunde gelegt: sehr haufig (=1/10), haufig (=1/100, <1/10), gelegentlich
(=1/1.000, <1/100), selten (=1/10.000, <1/1.000), sehr selten (<1/10.000), nicht
bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfigbaren Daten nicht abschatzbar).

Diese Nebenwirkungen scheinen von der individuellen Empfindlichkeit des
Patienten abzuhéngen und haufiger innerhalb der ersten Stunde nach
Einnahme des Arzneimittels aufzutreten, wenn der Patient nicht zu Bett geht
oder nicht umgehend einschlaft (siehe Abschnitt 4.2).

Psychiatrische Erkrankungen

Gelegentlich: Paradoxe Reaktionen: Unruhe, Agitiertheit, Reizbarkeit,
Aggressivitat, Wahnvorstellungen, Wutanfalle, Alptraume, Halluzinationen,
Psychosen, Schlafwandeln, unangemessenes Verhalten und andere
Verhaltensstorungen (diese Reaktionen treten eher bei élteren Personen auf,
siehe Abschnitt 4.4), anterograde Amnesie, die mit unangemessenem
Verhalten einhergehen kann.

Eine bereits bestehende Depression kann sich wéahrend der Anwendung von
Benzodiazepinen oder Benzodiazepin-ahnlichen Stoffen manifestieren (siehe
Abschnitt 4.4).

Die Anwendung kann (auch in therapeutischen Dosen) zur Entwicklung einer
physischen Abhangigkeit fihren; bei Beenden der Therapie kbnnen Entzugs-
und Rebound-Phé&nomene auftreten (siehe Abschnitt 4.4).

Psychische Abhangigkeit kann auftreten. Bei Patienten mit multipler
Substanzabhangigkeit ist Uber Missbrauch berichtet worden.

Verminderte Libido.

Erkrankungen des Nervensystems
Haufig: Schlafrigkeit am folgenden Tag, gedampfte Emotionen, eingeschrankte
Aufmerksamkeit, Verwirrtheit, Mudigkeit, Kopfschmerzen.

Augenerkrankungen
H&aufig: Doppeltsehen.

Erkrankungen des Ohrs und des Labyrinths
Haufig: Schwindel, Ataxie.

Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts
Gelegentlich: Gastrointestinale Stérungen (Durchfall, Ubelkeit, Erbrechen).



Erkankungen der Haut und des Unterhautzellgewebes
Gelegentlich: Hautreaktionen.

Sklelettmuskulatur-, Bindegewebs- und Knochenerkrankungen
Haufig: Muskelschwéche.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von
groRRer Wichtigkeit. Sie ermaglicht eine kontinuierliche Uberwachung des
Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des Arzneimittels. Angehérige von
Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung
dem

Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte
Abt. Pharmakovigilanz

Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3

D-53175 Bonn

Website: www.bfarm.de

anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Bei einer Uberdosierung mit Zolpidem allein wurde eine Beeintrachtigung des
Bewusstseins von Schlafrigkeit bis hin zu leichtem Koma beschrieben. Bei
Uberdosierungen mit bis zu 400 mg, dem 40-fachen der empfohlenen Dosis,
kam es zu einer vollstandigen Genesung der Patienten.

Bei Uberdosierung sollte die tibliche symptomatische Therapie eingeleitet und
unterstitzende MalRnahmen getroffen werden. Wo es angebracht ist, sollte
sofort eine Magenspulung durchgefuhrt werden. Bei Bedarf sollten intravenése
Losungen gegeben werden. Falls eine Magenentleerung keinen Erfolg
verspricht, sollte zur Resorptionsverringerung Aktivkohle gegeben werden. Die
Uberwachung respiratorischer und kardiovaskuléarer Funktionen sollte in
Erwagung gezogen werden. Sedierende Arzneimittel sollten selbst bei
Agitiertheit nicht gegeben werden. Die Anwendung von Flumazenil kann beim
Auftreten schwerer Symptome in Betracht gezogen werden.

Bei der Behandlung jeder Uberdosierung sollte grundsatzlich immer die
Mdglichkeit einer Mehrfachintoxikation in Betracht gezogen werden.

Auf Grund des grofR3en Verteilungsvolumens und der hohen Eiweil3bindung
durften forcierte Diurese oder Hamodialyse nur von geringem Nutzen sein.
Hamodialyseuntersuchungen bei Patienten mit Nierenversagen, die
therapeutische Dosen erhielten, haben gezeigt, dass Zolpidem nicht
dialysierbar ist.



5. Pharmakologische Eigenschaften

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Hypnotika und Sedativa, Benzodiazepin-
ahnliche Stoffe.

ATC-Code: NO5CF02.

Zolpidem, ein Imidazopyridin, ist ein Benzodiazepin-ahnliches Hypnotikum. In
experimentellen Untersuchungen zeigte Zolpidem sedierende Eigenschaften
bei niedrigeren Dosierungen als dies flr eine antikonvulsive,
muskelrelaxierende oder anxiolytische Wirkung notwendig ist. Diese Wirkungen
beruhen auf einer spezifischen agonistischen Aktivitdt an zentralen Rezeptoren,
die zum GABA-omega BZ; und BZ, Rezeptor-Komplex gehdéren und das Offnen
der Chloridionenkanale modulieren. Zolpidem wirkt dabei vorwiegend auf die
Omega BZ; Rezeptor-Subtypen. Die klinische Bedeutung dieser Erkenntnisse
ist nicht bekannt.

In randomisierten Studien konnte nur fir 10 mg Zolpidem ein aussagekréaftiger
Wirksamkeitsnachweis erbracht werden.

In einer randomisierten doppelblinden Studie an 462 nicht-alteren gesunden
Probanden mit voriibergehender Schlaflosigkeit verminderten 10 mg Zolpidem
die durchschnittliche Zeit bis zum Einschlafen um 10 Minuten im Vergleich zu
Placebo, wahrend 5 mg Zolpidem diese um 3 Minuten verminderten.

In einer randomisierten doppelblinden Studie an 114 nicht-alteren Patienten mit
chronischer Schlaflosigkeit verminderten 10 mg Zolpidem die durchschnittliche
Zeit bis zum Einschlafen um 30 Minuten im Vergleich zu Placebo, wahrend 5
mg Zolpidem diese um 15 Minuten verminderten.

Bei manchen Patienten kdnnte eine niedrigere Dosis von 5 mg ausreichend
sein.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption

Zolpidem wird schnell resorbiert und die hypnotische Wirkung setzt rasch ein.
Die Bioverfugbarkeit nach oraler Verabreichung betragt 70%. Zolpidem zeigt im
therapeutischen Dosisbereich eine lineare Kinetik. Der therapeutische
Plasmaspiegel liegt zwischen 80 und 200 ng/ml. Die
Spitzenplasmakonzentration wird zwischen 0,5 und 3 Stunden erreicht.

Verteilung

Das Verteilungsvolumen bei Erwachsenen betréagt 0,54 I/kg und ist bei alteren
Personen auf 0,34 I/kg verringert. Die Plasmaproteinbindung betragt 92%. Der
First-pass-Metabolismus in der Leber betragt ca. 35%. Bei wiederholter Gabe

zeigte sich keine Veranderung der Proteinbindung, was darauf hindeutet, dass
die Metaboliten Zolpidem nicht aus der Proteinbindung verdrangen.



Elimination

Die Eliminationshalbwertszeit ist kurz und betragt im Mittel 2,4 Stunden bei
einer Wirkdauer von bis zu 6 Stunden. Alle Metaboliten sind pharmakologisch
inaktiv und werden mit dem Harn (56%) und mit den Faeces (37%)
ausgeschieden. Studien zeigen, dass Zolpidem nicht dialysierbar ist.

Spezielle Patientengruppen

Bei Patienten mit Niereninsuffizienz ist eine moderate Reduktion der Clearance
beobachtet worden (unabhangig von einer moglichen Dialyse). Andere
pharmakokinetische Parameter bleiben unbeeinflusst.

Bei alteren Patienten und bei Patienten mit eingeschrankter Leberfunktion ist
die Bioverfuigbarkeit von Zolpidem erhoht. Die Clearance ist vermindert und die
Eliminationshalbwertszeit verlangert (ungefahr 10 Stunden). Bei Patienten mit
Leberzirrhose wurde ein Anstieg der AUC auf das 5-fache und der
Halbwertszeit auf das 3-fache beobachtet.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

Praklinische Effekte wurden nur bei Dosierungen beobachtet, die weit Gber dem
Maximum der humantherapeutischen Dosen liegen, und sind daher fir den
klinischen Gebrauch von geringer Bedeutung.

6. Pharmazeutische Angaben

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Tablettenkern: Carboxymethylstarke-Natrium (Typ A) (Ph.Eur.), Mikrokristalline
Cellulose, Hypromellose, Lactose-Monohydrat, Magnesiumstearat (Ph.Eur.).
Filmuberzug: Hypromellose, Macrogol 400, Titandioxid (E171).

6.2 Inkompatibilitaten
Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit
3 Jahre.

6.4 Besondere VorsichtsmalBnahmen fur die Aufbewahrung
In der Originalverpackung aufbewahren.

6.5 Art und Inhalt des Behéltnisses
PVC/PE/PVDC/ Al-Blister

Zolpidem AL 5 mg Filmtabletten
Originalpackung mit 10 und 20 Filmtabletten

Zolpidem AL 10 mg Filmtabletten



Originalpackung mit 10 und 20 Filmtabletten

6.6 Besondere VorsichtsmalBhahmen fir die Beseitigung
Keine besonderen Anforderungen.

7. Inhaber der Zulassung

ALIUD PHARMA® GmbH
Gottlieb-Daimler-StralRe 19
D-89150 Laichingen
Telefon:07333/9651-0
Telefax:07333/9651-6004
info@aliud.de

8. Zulassungsnummern

Zolpidem AL 5 mg Filmtabletten

51962.00.00

Zolpidem AL 10 mg Filmtabletten

51962.01.00

9. Datum der Erteilung der Zulassung/Verlangerung der Zulassung
13. November 2001/ 16. November 2006

10. Stand der Information

August 2014

11. Verkaufsabgrenzung

Verschreibungspflichtig



