CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Alpragen, 0,25 mg, tabletki
Alpragen, 0,5 mg, tabletki
Alpragen, 1 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY | ILO SCIOWY

Alpragen: jedna tabletka zawiera 0,25 mg alprazalé@&prazolamum).
Alpragen: jedna tabletka zawiera 0,5 mg alprazoléhprazolamum).
Alpragen: jedna tabletka zawiera 1 mg alprazol&ahprazolamum).

Substancja pomocnicza 0 znanym dziataniu:

Jedna tabletka 0,25 mg zawiera 92,77 mg laktozygewdnej.
Jedna tabletka 0,5 mg zawiera 92,47 mg laktozygeddne;.
Jedna tabletka 1mg zawiera 92,00 mg laktozy jeddoep

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka

Tabletki 0,25 mg: biale, owalne tabletki z oznakoiean ,AL linia podziatu 0.25” po jednej stronie
oraz ,G” po drugiej stronie.

Tabletki 0,5 mg: réowe, owalne tabletki z napisem oznakowaniem ,Alialipodziatu 0.5” po jednej
stronie oraz ,G” po drugiej stronie.

Tabletki 1,0 mg: jasnoniebieskie, owalne tabletkznakowaniem , AL linia podziatu 1.0” po jednej
stronie oraz ,,G” na drugiej stronie.

Linia podziatu na tabletce utatwia tylko jej rozkmenie, w celu tatwiejszego potknia, a nie podziat
na rowne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

Krétkotrwate leczenie objawowe zespodid uogolnionego.

Alprazolam jest wskazany jedynie wtedy, gdy zabnize znacznie nasilone, zaburzaormalne
funkcjonowanie lub sbardzo ucizliwe dla pacjenta.

Podobnie jak w przypadku wszystkich benzodiazdpkarze musgmie¢ swiadomag¢, ze
diugotrwate stosowanie leku e prowadz do rozwingcia zalenaosci lekowe;.

4.2. Dawkowanie i spos6b podawania

Tabletki Alpragen g przeznaczone do stosowania doustnego



Dorcsli

Zazwyczaj stosowana dawka w zespekailuogolnionego wynosi 0,25 mg do 0,5 mg 3 razyoiz.
Moze by¢ zwigkszana (w razie potrzeby) w oglsach czasu co 3 do 4 dni do maksymalnej dawki
4 mg na dob.

Pacjenci w podesztym wieku lub pacjenci z wynisggaani chorobami

U pacjentow w podesztym wieku klirens leku jest jsrony i, podobnie jak w przypadku innych
benzodiazepin, zwksza st wrazliwosé na lek.

Leczenie nalgy zaczyné od malej dawki pocitkowej 0,25 mg 2 do 3 razy na doW razie dobrej
tolerancji, dawk mazna zweksza& stopniowo, ale nie wtej niz 0 0,5 mg co 3 dni. W razie
wystapienia dziatéa niepazadanych dawk nalezy zmniejszy.

U pacjentow w podesztym wieku w dobrej kondycjyfiznej maksymalna dawka powinna wyrosi
1,5 mg na dop

U ostabionych pacjentow w podesziym wieku maksymaawka powinna lédyograniczona do
0,75 mg na dap

U pacjentow z chorobami wyniszczeymi rowniez konieczne jest osttoe wprowadzanie dawek
pocatkowych i zalecaneaggpodobne wielkéci dawek maksymalnych od 0,75 mg do 1,5 mg ngdob
w zaleznosci od stopnia wyniszczenia lub niewydodobnarzdow.

Pacjenci z niewydolrigiag watroby
Stosowanie u pacjentdéw zgka niewydolngcia watroby jest przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Dzieci i mtodzie

Alprazolamu nie naley stosowd u dzieci i mtodziey w wieku ponkej 18 lat ze wzgldu na brak
wystarczajcych danych dotyezych bezpieczestwa i skuteczniei stosowania tego leku w tej grupie
wiekowe;.

Wazne informacje dotyece dawkowania

Optymalry dawlke nalezy ustalt na podstawie nasilenia objawdw i indywidualnej odjedzi
pacjenta na leczenie. Leczenie agleozpoczyné od maliwie najmniejszej skutecznej dawki.
Dawkowanie naley ostraznie zwigksz& stopniowo, a j#éi istnieje taka potrzeba, w pierwszej
kolejncici nalezy zwigkszy¢ dawke wieczorry, a dopiero potem dawki podawane woti dnia.

Pacjenci, ktérzy wczaiej nie przyjmowali lekéw psychotropowych, wymagppdawania
mniejszych dawek nipacjenci uprzednio stogigy leki uspokajajce, przeciwdepresyjne lub nasenne
oraz osoby uzalmione od alkoholu.

Leczenie nalgy konczy¢ stopniowo redukug dawlke leku. Przyjmuje s, ze nie naley zmniejsza
dawki alprazolamu o wcej niz 0,25 — 0,5 mg w ggu 3 dni.

Jest to szczegolnie wae w przypadku przedtonego leczenia, kiedy wygtienie objawdw
odstawiennych jest bardziej prawdopodobne.

Leczenie powinno trw@anajkrécej, jak to mdiwe. Nalezy regularnie kontrolowastan pacjenta
i oceni& konieczné¢ dalszego stosowania leku, szczegolnie w przypadkpienia objawdw.

Okres leczenia nie powinien bgtuzszy niz 8 do 12 tygodni, véczac okres stopniowego
odstawiania leku.

W niektérych przypadkach konieczne redy¢ wydtuzenie leczenia poza maksymalny zalecany
okres; nie natey tego jednak czyhibez wczéniejszej kontrolnej oceny stanu pacjenta i oceny
specjalistycznej.



Przed rozpocxiem leczenia pacjentéw nalepoinformowd, ze leczenie ma ograniczony czas
trwania,ze podczas odstawiania leku dawkalfie stopniowo zmniejszana oraz po odstawieniu
leku maze dop¢ do nawrotu i nasilenia objawéw — efekt odbiciatippunkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Alprazolam jest przeciwwskazany u pacjentow:

- ze stwierdzog nadwraliwoscig na benzodiazepiny, alprazolam lub na ktorykolwielsktadnikow
produktu, wymienionych w punkcie 6.1,

- Z miasteny,

- ciezka niewydolndcia oddechow,

- zespotem bezdechu sennego,

- ciezka niewydolndcia watroby,

- ostrym zatruciem alkoholem lub innymi substangjam

- przyjmupcych substancje dziatgje na érodkowy uktad nerwowy

- jaskm z waskim kontem przegzania.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Tolerancja

Podczas stosowania przez kilka tygodni dziatangenae benzodiazepin geulec ostabieniu.
Uzaleznienie

Stosowanie benzodiazepin meoprowadzat do rozwoju fizycznego i psychicznego uzalenia od
tych produktéw. Ryzyko uzateienia zweksza s¢ wraz z dawk i czasem trwania leczenia, jestzak
wigksze u pacjentow z nagigwaniem alkoholu lub narkotykéw w wywiadzie. Uzaléenie mae
wystapi¢ w dawkach terapeutycznych i (lub) u pacjentowibdgwidualnego czynnika ryzyka.
taczne stosowanie kilku benzodiazepin niezaie od wskaza (dziatanie przecivgkowe lub
nasenne) przeciwkowych lub nasennych zgkisza ryzyko uzalmienia. Obserwowano réwriie
przypadki nadiywania alprazolamu.

Po rozwinkciu sk uzaleznienia fizycznego, nagte przerwanie leczenia wyvaddawy odstawienia.
Moga to by béle gltowy, bdle mgisniowe, silny £k, napkcie, niepokdj, spltanie, draliwosc.

W cigzkich przypadkach magwystpi¢ nastpujace objawy: derealizacja, nadwliavos¢ na bodce,
depersonalizacja, przeczulica stuchowatwlienie i mrowienie kaczyn, nadwraiwos¢ naswiatto,

hatas i kontakt fizyczny, omamy lub napady drgawkow

Bezsenn& z odbicia i nasileniegku: przemijapcy zesp6t objawoéw, ktory nie wystpi¢ w wyniku
odstawienia leku, prowadey do powtoérnego sgniecia po lek i (lub) w wgkszej dawce. Mogmu
towarzyszy inne reakcje, w tym zmiany nastrojek lub zaburzenia snu i niepokoj. Poniewszyko
wystapienia objawow odstawienia lub objawdw z odbicit j@icksze po nagtym przerwaniu leczenia,
zalecane jest stopniowe zmniejszanie dawki.

Amnezja

Benzodiazepiny magpowodowa niepaméé nastpcz. Objawy amnezji wyspuja najczsciej kilka
godzin po zayciu leku. W celu zmniejszenia ryzyka nateapewnt pacjentowi maliwosé¢
nieprzerwanego snu przez 7 do 8 godzin.

Reakcje psychiczne i ,paradoksalne”

Podczas stosowania benzodiazepin magstpic takie reakcje, jak niepokoj ruchowy, pobudzenie,
rozdranienie, agresja, urojenia, wybuchy &p koszmary senne, omamy, psychozy, nietypowe



zachowanie. W przypadku wygienia takich objawow, lek nalg odstawé. Wystpienie ich jest
bardziej prawdopodobne u dzieci i oséb starszych.

Bardzo dua ostraznoi¢ nalezy zachowa zalecajc benzodiazepiny u oséb z zaburzeniami
osobowdci.

Pacjenci z przewlekiniewydolngcia oddechow
Nalezy zachowad ostraznos¢ podczas stosowania leku u pacjentéw z przewleldwydolndcia
oddechow. Z uwagi na ryzyko zaburzenia oddychania zalegatesowanie mniejszej dawki.

Pacjenci z zaburzeniami czyriitonerek i vatroby

Nalezy zachowad ostraznos¢ podczas leczenia pacjentow z zaburzeniami czagimerek lub tagodnej
do umiarkowanej niewydolroi watroby. Naley zastosowamniejsze dawki. Stosowanie
benzodiazepin u pacjentéw zika niewydolndcig watroby jest przeciwwskazane, gdsnog
prowadzé do rozwoju encefalopatii (patrz punkt 4.3).

Pacjenci w podesztym wieku
U pacjentdéw w podesztym wieku lub ostabionych zalse stosowanie najmniejszej skutecznej
dawki, w celu zapobigenia wysipieniu ataksji lub nadmiernej sedacji.

Dzieci i mtodzie
Bezpieczéstwo i skuteczn& alprazolamu nie zostato ustalone u dzieci i miegdziv wieku poniej
18 lat, dlatego stosowanie alprazolamu w tej grupekowej nie jest zalecane.

Pacjenci z zaburzeniami psychotycznymi
Nie zaleca si alprazolamu jako podstawowego sposobu terapicjepw z zaburzeniami
psychotycznymi.

Pacjenci z depresg;j

U pacjentow z depregjub lekiem zwigzanym z depresj benzodiazepiny i pochodne benzodiazepin
nie powinny by stosowane w monoterapii depresji, ponieweg zwicksza ryzyko samobdjstwa.

Z tego wzg¢du naley zachowa ostraznos¢ podczas stosowania alprazolamu u pacjentow z gigpre
lub zaburzeniamiekowymi towarzysacymi depresji z uwagi na wygtujgce u nich myli i tendencje
samobojcze.

Uzaleznienie alkoholowe lub lekowe w wywiadzie
Benzodiazepiny naky stosowa z bardzo dig ostraznoscia u pacjentéw z uzataeieniem
alkoholowym i (lub) lekowym w wywiadzie (patrz punk5).

Sedacja
Alprazolam mae powodowa sedagj. Alkohol nasila takie dziatanie (patrz punkt 4.7).

Laktoza

Tabletki zawiergj laktoz jednowodg (patrz punkt 2). Lek nie powinien bgtosowany u pacjentéw
z rzadko wysipujaca dziedziczg nietolerancj galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub
zespotem ztego wchianiania glukozy-galaktozy.

Czas trwania leczenia

Czas leczenia powinien byak najkrotszy (patrz punkt 4.2), ale nie powingrekraczé& 8 do 12
wigczapc w to okres zmniejszania dawki. Przedinie poza ten okres nie powinno odbywsig bez
ponownej oceny sytuacii.

Rozpoczynajc leczenie naley poinformowa pacjentaze kedzie ono ograniczone w czasie

i wyjasni¢ dokfadnie jak dawkaddlzie stopniowo zmniejszona. Ponadtamajest, aby pacjent byt
swiadomy maliwosci wystpienia objawdw z odbicia, co minimalizuje niepokdjigzany z takimi
objawami, ktére magwystapi¢, gdy leczenie produktem leczniczym zostanie praeey Istniej
doniesieniaze w przypadku benzodiazepin o krotkim czasie dmialaobjawy odstawienia mag




wystapi¢ pomidzy dawkami, zwtaszcza gdy dawka jestalu

W przypadku stosowania benzodiazepin o diugim ezdziatania wane, aby ostrzec przed zmiana
benzodiazepiny o krétkim czasie dziatania, ze wdiglha maliwos¢ pojawienia si objawow
odstawienia.

4.5. Interakcje z innymi produktami leczniczymi iinne rodzaje interakcji
Alkohol i innesrodki uspokajajce dziatajce na érdkowy uktad nerwowy

Benzodiazepiny magnasil& dodatkowe dziatanie alkoholu lub innyéodkéw uspokajajcych
wptywajacych na érodkowy uktad nerwowy podczas jednoczesnego ickostania.

Nie zaleca si jednoczesnego stosowania leku i przyjmowania akoh

Nalezy zachowd szczegdln ostraznosé podczas jednoczesneqo stosowania z lekami i lagmj
czynna¢ uktadu oddechowego takimi jak opioidy (stosowaie@jleki przeciwbdlowe,
przeciwkaszlowe, w substytucji) zwtaszcza u os@iodesziym wieku.

Alprazolam nalgy stosowd ostraznie w skojarzeniu z innymi lekami dziadaymi depresyjnie na
OUN. Nasilenie érodkowego dziatania depresyjnegozaavyshpi¢ w przypadku jednoczesnego
stosowania alprazolamu z lekami przeciwpsychotygrr{peuroleptykami),
przeciwkkowymi/uspokajacymi, niektérymi lekami przeciwdepresyjnymi, opiaidi, lekami
przeciwdrgawkowymi, lekami znieczudaymi i uspokajajcymi lekami przeciwhistaminowymi
dziatapcymi na receptor H1.

Podczas jednoczesnego stosowania klozapiny istniéikszone ryzyko nagtego zatrzymania
oddechu i (lub) kyzenia.

W przypadku opioidowych lekéw przeciwbdélowych #iwe jest rownie nasilenie euforii, co
prowadzi do zwgkszenia uzalmienia psychicznego.

Interakcje farmakokinetyczne
W przypadku podawania alprazolamu razem z lekatarekhamuj enzymy wtrobowe CYP3A4,
mog wystgpi¢ interakcje farmakokinetyczne w wyniku zkszenia sizenia alprazolamu we krwi.

Jednoczesne stosowanie alprazolamu z silnymi imanéni CYP3A4, takimi jak azolowe azolowe
leki przeciwgrzybicze (ketokonazol, itrakonazolzpkonazol, worykonazol), inhibitory proteazy lub
niektore antybiotyki makrolidowe (erytromycyna, iffgomycyna, telitromycyna) wymaga
zachowania ostémosci i rozwazenia znacznego zmniejszenia dawki alprazolamu.

Leki hamugce niektére enzymy strobowe (szczegélnie cytochrom P450) mawicksza skzenie
alprazolamu i nasitgjego dziatanie. Dane z badklinicznych, bada in-vitro z alprazolamem i bada
klinicznych lekéw metabolizowanych podobnie jakralmlam dostarczyty dowodéw na tiavy
rézny stopié interakcji i maliwe wspétdziatania wielu lekow z alprazolamem. idalstawie stopnia
oddzialywania i rodzaju doginych danych, nagtujace zalecenia:

Opisywanasrednie zwgkszenie stzenia w 0soczu w stanie stacjonarnym imipraminyziygeaminy
podczas ich jednoczesnego stosowania z alprazolamem

W razie jednoczesnego stosowania alprazolamu zo@émem, fluwoksamiy erytromycym lub
cymetydyn nalery rozwazy¢ zmniejszenie dawki alprazolamu, gdykres pottrwania alprazolamu
jest wydhzony podczas stosowania tych lekéw.

Stosujc alprazolam jednoczeie z fluoksetyn, propoksyfenem, doustnyrriodkami
antykoncepcyjnymi, sertralin diltiazemem lub antybiotykami makrolidowymi, tekijak
erytromycyna, troleandomycyna, nafjezachowa ostraznosc.



Interakcje z inhibitorami proteazy HIV

Interakcje pomidzy inhibitorami proteazy HIV (np. rytonawir) i agzolamem gztozone i zaléne
od czasu trwania leczenia. Male dawki rytonawirwpdowaty znaczne zaburzenie klirensu
alprazolamu, wydtenie okresu pottrwania w fazie eliminacji oraz et dziatania. Jednak
podczas diugotrwatej ekspozycji na rytonawir indakeYP3A spowodowata zniesienie tego
zahamowania. Opisana interakcja wymaga dostosowiamii lub odstawienia alprazolamu.

4.6. Chza, karmienie piersi i wptyw na ptodnosé

Ciaza:

Na podstawie diej liczby danych z badakohortowych wykazana,e alprazolam stosowany

W pierwszym trymestrze gty moze zwigksz& ryzyko wystpowania powznych wad wrodzonych.
Niektore wczesne kliniczne, kontrolne badania epidéogiczne wykazaty zwkszone ryzyko
rozszepow wargi i (lub) podniebienia. Dane wskazigé ryzyko urodzenia dziecka z rozszczepem
wargi i (lub) podniebienia, u matek naoaych na ekspozygjna benzodiazepiny w trakcieazy,
wynosi mniej nk 2/1000 w poréwnaniu z przewidywanzestcicia takich wad wynosizca okoto
1/1000 w populacji ogolne;.

Leczenie benzodiazepinami wzdyjidawce, w drugim i (lub) trzecim trymestrzezyi, powodowato
spadek aktywngi ruchéw ptodu oraz wahania rytmu serca ptodu.

Jeili z powodu wanych przyczyn medycznych alprazolam jest stosowapyzniejszym okresie
cigzy (3 trymestr), u noworodka me wysgpi¢ zespot wiotkiego dziecka, z objawami takimi jak:
hipotonia osiowa, problemy ze ssaniem pokarmu pdayee do matych przyrostéw masy ciata

u noworodka. Objawy tearzemijajce i mog trwat od 1 do 3 tygodni, w zataosci od okresu
péitrwania produktu. W przypadku stosowaniaydin dawek, mge pojawt sic depresja oddechowa
lub bezdech i hipotermia u noworodkéw. Ceedj, objawy odstawienia u noworodkéw z takie jak
nadpobudliwé¢, pobudzenie i ceenie mana obserwowakilka dni po urodzeniu, nawetgenie
obserwuje si zespotu wiotkiego dziecka. Pojawienie sbjawow odstawienia po urodzeniu zaled
okresu péitrwania substancji.

Biorac pod uwag powyzsze dane, zastosowanie alprazolamu w czagig mioze by zasadne, tylko
wtedy, j&li wskazania terapeutyczne i dawkowarigasle przestrzegane.

Jeli leczenie alprazolamem jest konieczne w czadigtoiego okresu giy, nalery unika: duzych
dawek, a u noworodka monitorogvabjawy odstawienia i (lub) zespotu wiotkiego dkiac

Karmienie piersj:
Alprazolam przenika do mleka matki w niewielkimptiu. Jednak, alprazolam nie jest zalecany
podczas karmienia piegsi

4.7. Wplyw na zdolnd¢ prowadzenia pojazd6w i obstugiwania maszyn

Alpragen powoduje zaburzenia spradeigsychofizyczne).

Sedacja, amnezja, zaburzenie zdéth&oncentracji i czynnii migsni mogy miec niekorzystny
wplyw na zdolné¢ prowadzenia pojazdéw i obstugi adzen mechanicznych. Pacjentow naje
ostrzec przed takim niebezpieagevem i doradzaim, aby w czasie leczenia nie prowadzili
pojazddw ani nie obstugiwali maszyn. Alkohol nasékie dziatanie. W przypadku niewystarczaj
ilosci snu prawdopodobistwo pogorszenia koncentracji uwagi gkgza s¢ (patrz punkt 4.5).

4.8 Dziatania niepaadane

Podczas leczenia alprazolamem gsface dziatania niepadane byly obserwowane

i odnotowywane z nagbujaca czgstascia: Bardzo cgsto £1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt
cze¢sto £1/1000 do <1/100), rzadke1/10000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10000),d@ea (nie
moze by okreslona na podstawie degmnych danych).



Klasyfikacja uktadow Czestos¢ Dziatanie niepazadane

i narzadow MedDRA

Zaburzenia krwi i uktadu Rzadko Nieprawidtowy skiad krwi

chlonnego (dyskrazja)

Zaburzenia endokrynologicz | Niezbytczestc Hiperprolaktynemi

Zaburzenia metabolizmu i Czesto Zmniejszenie apetytu

odzywianie

Zaburzenia psychiczne Czesto Spltanie, depresja
Niezbyt czsto Omamy, wybuchy zkxi,

zachowania agresywne, wrogi
zachowanie, niepokoj,
pobudzenie, zmiany libido,
bezsenn&, zaburzenia
myslenia, nerwowec,
pobudzenie

Zaburzenia uktadu nerwoweg

Bardzo czsto
Czesto

Sedacja, senié

Ataksja, zaburzenia
koordynaciji, zaburzenia
pamkci, zaburzenia mowy,
trudndci w koncentracji,

zawroty gtowy, bole gtowy,
uczucie pustki w gtowie

ne

Niezbyt czsto Niepamé¢, dystonia, drenie,
sucha¢ w jamie ustnej
Nieznana Objawy wegetatywne, brak
taknienia, o¢pienie
emocjonalne, zmniejszona
czujnasé
Zaburzenia oka Czesto Niewyrazne widzenie
Nieznana Podwadjne widzenie
Zaburzenia serca Niezbyt czsto Niedocknienie ttnicze,
tachykardia
Zaburzenia uktadu Niezbyt czsto Przekrwienie bltonygluzowej
oddechowego, Klatki piersiows nosa
i srédpiersia
Zaburzeniaofadka i jelit Czesto Zaparcie, nudrii
Niezbyt czsto Wymioty, biegunka,
zwigckszone wydzielanigliny,
zOttaczka
Zaburzenia wtroby i drog Niezbyt czsto Zaburzenia czynnigi watroby,
z0fciowych z0Otaczka
Nieznani Zapalenie wtroby
Zaburzenia skory i tkanki Niezbyt czsto Zapalenie skory, reakcje skorr
podskorne Nieznani Obrzk naczynioruchow
Zaburzenia ngsniowo- Niezbyt czsto Ostabienie sity misniowej
szkieletowe i tkankigczne
Zaburzenia nerek i drog Niezbyt czsto Nietrzymanie moczu,
moczowych zatrzymanie moczu
Zaburzenia uktadu rozrodczeg Niezbyt czsto Zaburzenia seksualne,
i piersi zaburzenia miegtzkowania;
Zaburzenia ogolne i stany w | Niezbyt czsto Ostabienie draiwos¢
miejscu podania Nieznana Obrzki obwodowe
Badania diagnostyczne Niezbyt czsto Zmiana masy ciala,

zwigkszenie dinienia

srodgatkowego




Stosowanie ( w dawkach terapeutycznychyenprowadzi do rozwoju uzalanienia fizycznego:
przerwanie leczenia nie spowodow&objawy odstawienia lub objawy z odbicia, #edez dojs¢ do
uzaleznienia psychicznego. Obserwowano nadvanie benzodiazepin (patrz 4.4).

Niepamgé: niepamgé moze wyshpic¢ przy dawkach terapeutycznych, ryzyko wzrasta prggszych
dawkach. Niepamt maze by powigzana z nietypowym zachowaniem (patrz punkt 4.4).

Depresja: istnigce wczéniej zaburzenia depresyjne mogjawnic si¢ podczas stosowania
benzodiazepin.

Zaburzenia psychiczne i "paradoksalne” reakcjeetiak: niepokoj, pobudzenie, diavosc¢, agresja,
urojenia, wybuchy gniewu, koszmary senne, omamyghpszy, nieadekwatne zachowanie i inne
niepazadane efekty behawioralne zwykle wystija podczas stosowania benzodiazepin lub lekow
podobnych do benzodiazepin. Przy stosowaniu tdgorteog; one by bardzo cjzkie. § one
bardziej prawdopodobne u 0s6b w podesziym wieku.

Niekorzystne skutki behawioralne: w wielu $piml zgloszonych przypadkéw niefadlanych zmian

w zachowaniu, pacjenci otrzymywali jednogzie inne leki dziatajce na érodkowy uktad nerwowy

i (lub) stwierdzono u nich wspdtistnigie choroby psychiczne. Pacjenci, u ktérych stwiandzg

w wywiadzie: pograniczne zaburzenie osobgsiv@borderline), zachowania gwaltowne i agresywne,
czy nadaywanie alkoholu lub substancji mply¢ naraeni na ryzyko takich zdarzePo

zaprzestaniu stosowania alprazolamu u pacjentéegpatem stresu pourazowego zgtaszano
wystepowanie draliwosci, wrogdaci i natretnych myéli.

Objawy abstynencyjne: objawy odstawienia wpstaty po szybkim zmniejszeniu dawki lub nagtym
odstawieniu benzodiazepin, w tym alprazolamu. Moge mi€ charakter od tagodnej dysforii

i bezsenngci do powanego zespotu, ktéry nie obejmowa skurcze mgsni i brzucha, wymioty,
pocenie sj, drzenie i konwulsje. Ponadto wygtowaty drgawki po szybkim spadku dawki lub naglym
przerwaniu leczenia alprazolam.

Zglaszanie podejrzewanych dzialaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotiristest zgtaszanie podejrzewanych dziata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niepdane za pgednictwem Departamentu
MonitorowaniaNiepaadanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestracji Produktow
LeczniczychWyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjchy

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel: + 48 22 49 21 301

Fax: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

Podobnie jak w przypadku innych benzodiazepin, gam&kowanie rzadko bywa stanem zagmia
zycia, o ile nie zastosowano jedno@zie innych substancji o depresyjnym dziataniu fradkowy
uktad nerwowy (w tym alkoholu).

W postpowaniu w przedawkowaniu naleuwzgkdni¢c mozliwo$é uzycie przez pacjenta innych
substancji wptywajcych na érodkowy uktad nerwowy.

We wszystkich przypadkach przedawkowania lekuzyateonitorowa oddech, ¢tno i cisnienie
tetnicze, i w razie potrzeby zastosawaczenie podtrzymage. Maze zaistnié konieczné¢ podania
ptynow daylnych i zapewnienia demosci drog oddechowych.



Je&li pacjent jest przytomny natg wywota¢ wymioty (w cagu 1 godziny od przgfgia preparatu),

a w przypadku gdy pacjent jest nieprzytomny, naleykona ptukaniezotadka po uprzednim
zabezpieczeniu dzaosci drog oddechowych. deli ptukaniezotadka nie przynosi poprawy, to w celu
zmniejszenia wchtaniania powinng giod& aktywny wegiel.

W intensywnej opiece szczegglowag; nalezy zwroci na czynnéé ukladu oddechowego i &enia.

Doswiadczenia na zwieegtach wykazuj, ze w leczeniu przedawkowania wymuszona diureza
i hemodializa nie majzastosowania.

Przedawkowanie benzodiazepin zwykle objawgazsihamowaniem czynia osrodkowego uktadu
nerwowego rénego stopnia, od senftd do $piaczki. W lzejszych przypadkach wygtuja objawy,
jak sennéc, sphtanie i letarg; w gizszych przypadkach wygiuje: ataksja, hipotonia, zmniejszone
cisnienie, zaburzenia czyném uktadu oddechowego, rzadkpigczka i bardzo rzadko zgon.

Jako antidotum skuteczny wby flumazenil, ché antagonistyczne dziatanie flumazenilu wobec
benzodiazepin m@ spowodowézaburzenia neurologiczne (drgawki).

5. WEASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: pochodne benzodiazZepihATC: N 05 BA 12

Alprazolam jest pochodrbenzodiazepiny, wywiera zalee od dawki dziatanie hanage na OUN,
poczwszy od niewielkiego uspokojenia, poprzez sedpgczki. Benzodiazepiny pobudaapraz
utatwiajg dziatanie hamuage kwasu gamma-aminomastowego (GABA), ktory jeStglym
inhibitorem przekanictwa nerwowego w mézgu i jest mediatorem hamowani

pre- i postsynaptycznego we wszystkich obszaractgmo

Alprazolam wywiera silniejsze dziatanie przegjiwdwe, przy zachowaniu dziatania zmniejgzago
napkcie migsniowe, przeciwdrgawkowe oraz sedatywnego i nasemneg

5.2 Wiaciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym alprazolam dobrzewsihtania z przewodu pokarmowego. Maksymalne
stezenie w surowicy ogga po 1-2 godzinach.

Alprazolam waze sk z biatkami osocza w 70 do 80%. Jest metabolizovpaingde wszystkim
w watrobie do alfa-hydroksyalprazolamu i nieaktywnegpodnej benzofenonu.

Hydroksymetabolity wywierajpewne dziatanie farmakologiczne, a alfa-hydroksygdolam, jak
opisywano, ma co najmniej w potowie tak silne dmigd jak alprazolam. Ichgienia w osoczuas
jednak niewielkie.

Alprazolam wydala sigtdwnie z moczem w postaci niezmienionej i w foemetabolitow.

Sredni okres péttrwania w surowicy wynosi 10 do b2izjn, ale u 0s6b w podesziym wieku
wydalanie przebiega wolniej a opisywany zakres @artwynosi od 6,3 do 26,9 godzin.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie
Alprazolam po podaniu doustnym jest dobrze toleromiavykazuje stosunkowo mgtoksycznéé

ostr u renych zwierat laboratoryjnych w czasiegttego podawania przez rok (badania na psach)
lub dwa lata (badania na szczurach).



U psow i szczuréw wyspowaly drgawki zalene od wielkdci dawki, gdy stosowano dawki
przekraczajce wielka¢ dawek terapeutycznych u ludzi. Margines bezpigsizea medzy ,brakiem
efektu” u zwierat, a maksymalnymi dawkami terapeutycznymi u czitéaigest odpowiedni, ale
stosunkowo niedty.

Alprazolam nie wywiera niekorzystnego wptywu nagros¢ samcOw i samic szczura, ale podawany

zwierztom cizarnym w stosunkowo dych dawkach mze spowodowaop&@nienie rozwoju ptodu.

Prenatalna ekspozycja myszy i szczurow ha pochbdneodiazepiny, nadzy innymi na alprazolam,

wigze sk ze zmianami w zachowaniu wfrdejszych okresachycia. Ewentualne znaczenie tych
zmian u ludzi jest niejasne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna

Skrobia kukurydziana

Sodu benzoesan

Sol sodowa bursztynianu dioktylu

Powidon

Krzemionka koloidalna

S6l sodowa glikolanu skrobi

Magnezu stearynian

Indygotyna (E 132) — wytznie Alpragen 0,5 mgi 1 mg
Erytrozyna (E 127) — wygtznie Alpragen 0,5 mg

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.4 Specjalngrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywéw temperaturze pofgj 25 °C. Przechowywaw oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przedwiattem i wilgoch.

6.5 Rodzajizawarté¢ opakowania

Blistry z folii Aluminium/PVC w tekturowym pudetkmawierajcym 30 lub 60 tabletek

6.6 Szczegdlnérodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak specjalnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Generics (UK) Limited
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Station Close, Potters Bar
Hertfordshire, EN6 1TL
Wielka Brytania

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(- N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Alpragen, 0,25 mg: 9137

Alpragen 0,5 mg: 9138
Alpragen, 1 mg: 9139

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO
OBROTU/ DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data pierwszego pozwolenie na dopuszczenie do wkd8101/2002
Data ostatniego przeditenia pozwolenia: 16/12/2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Lipiec 2014
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