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1. * NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO

TRANXENE 20, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, 20 mg
TRANXENE 50, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan, 50 mg
TRANXENE 100, proszek i rozpuszczalnik do sporzadzania reztworu do wstrzykiwan, 100 mg

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ

1 fiolka z proszkiem zawiera 20 mg, 50 mg lub 100 mg klorazepatu soli dwupotasowej (Dikalii
clorazepas). '

Wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

proszek i rozpuszcezalnik do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Neurologiczno-psychiatryczne stany nagle, takie jak:

- napady leku i niepokoju,

- napady pobudzenia ruchowego i agresji,

Zapobieganie i/lub leczenie delirium tremens i innych objawéw zespotu abstynencji w uzaleznieniu
alkoholowym.

Jako lek wspomagajacy w skurczach tonicznych w tezcu.
4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie

- Ostre napady leku i stany pobudzenia psychoruchowego lub agresji:
20 - 200 mg na dobe domiesniowo lub dozylnie, po czym w razie potrzeby nalezy kontynuowac
podawanie preparatu w postaci doustne;j.

- Objawy zespotu abstynencji w uzaleznieniu alkoholowym: od 50 do 100 mg na dobe,
parenteralnie. Jesli zachodzi potrzeba dalszego stosowania we wstrzyknieciach, po 2 - 3 dniach
dawka powinna by¢ obnizona o polowe; ewentualne dalsze stosowanie preparatu moze by¢
kontynuowane w postaci doustne;j.

- Tezec: w przypadkach nie wymagajacych tracheotomii - 120 do 500 mg na dobg we wlewach
dozylnych; w ciezkim tezcu, z oddychaniem wspomaganym - 500 do 2000 mg na dobg we wlewie
dozylnym. MINISTERSTWO ZDROWIA
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Stosowanie u 0s6b w wieku podesztym oraz u pacjentdéw z uposledzeniem czynnosci nerek lub
watroby:
Dawke nalezy zmniejszyé. Niekiedy wystarczajaca jest dawka o polowe mniejsza od $redniej dawki.

Dzieci:
Ze wzgledu na brak danych nie zaleca sig¢ stosowania tego produktu leczniczego u dzieci.

Sposob podawania

Lek mozna podawaé¢ domiesniowo albo w powolnym wstrzyknigciu dozylnym lub w powolnym
wlewie dozylnym.

Ze wzgledu na to, ze przy szybkim wstrzyknigciu dozylnym wystepuje ryzyko wystapienia
bezdechu, lek nalezy podawa¢ w powolnym wstrzyknigciu dozylnym, do duzej zyly (patrz punkt
4.8).

Przy podawaniu domig$niowym nalezy preparat wstrzykiwac glteboko domigsniowo.

W placéwee, w ktérej podaje sie lek, powinno si¢ znajdowac wyposazenie do prowadzenia
intensywne]j terapii oddechowe;j.

Nalezy unika¢ mieszania lek6w w tej samej strzykawce.
Nalezy stosowaé wylacznie rozpuszcezalnik, dotaczony w opakowaniu produktu leczniczego.

Czas trwania leczenia

Leczenie powinno trwa¢ tak krétko, jak to mozliwe. W przypadku zmiany preparatu na postac
doustna, nalezy regularnie weryfikowaé¢ obecno$é wskazan do jego stosowania.

4.3 Przeciwwskazania

- cigzka niewydolno$¢ oddechowa,

- zespol bezdechu sennego,

- ciezkie, ostre lub przewlekle uposledzenie czynnosci watroby (ryzyko wystapienia encefalopatii),
- miastenia,

- znana nadwrazliwo$¢é na benzodiazepiny lub na ktéragkolwiek z substancji pomocniczych.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Specijalne ostrzezenia

Tolerancja:
Skuteczno$é benzodiazepin moze zmieniaé si¢ podczas dlugotrwalego podawania leku, ze wzgledu
na mozliwo$¢ wystapienia zjawiska tolerancji.

Uzaleznienie:
Podobnie jak w przypadku innych benzodiazepin, szczegélnie przy dugotrwalym stosowaniu, moze
dojs¢ do rozwoju uzaleznienia fizycznego i psychicznego od tego preparatu..

Niektore czynniki, takie jak: MINISTERSTWO ZDROWIA
- czas trwania leczenia, Departament Polityki Lekowe] i Farmacy
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- zastosowana dawka,
- uzaleznienie od innych lekéw lub od alkoholu w wywiadzie,
mogg sprzyjac¢, wystapieniu uzaleznienia.

Stan uzaleznienia moze pojawi€ si¢ jako zaburzenie po odstawieniu leku.

Czesto wystepuja nastepujace objawy: bezsennosé, bol glowy, nasilony lek, bol migsni, napigcie
miesni, drazliwoéé. Inne objawy wystepuja rzadziej: pobudzenie lub nawet epizody splatania,
nasilona wrazliwo$é na rézne bodzce (halas, $wiatlo), depersonalizacja, utrata poczucia
rzeczywistosci, urojenia, drgawki.

Zaburzenia po odstawieniu leku moga pojawi¢ si¢ po kilku dniach od przerwania jego stosowania.

Stosowanie kilku benzodiazepin, niezaleznie od wskazan do stosowania (fagodzenie lgku czy
dzialanie nasenne), moze zwiekszaé ryzyko rozwoju uzaleznienia od leku.

Zjawisko ,, z odbicia™:
Moga wystapié przejsciowe zaburzenia w postaci nasilenia zaburzen lekowych, ktére byly
wskazaniem do leczenia benzodiazepinami.

Niepamig¢:
W ciagu kilku godzin po podaniu dawki leku moze wystapi¢ niepamigé¢ nastepcza. Opisywano takze
wystapienie zachowan automatycznych.

Reakcje paradoksalne:

U niektérych 0séb benzodiazepiny i podobne leki moga wywolywac reakcje paradoksalne, takie jak:
- nasilenie bezsenno$ci, koszmary senne,

- pobudzenie, nerwowos¢, drazliwosé, ataki gniewu, uwidocznienie si¢ zachowan agresywnych,

- urojenia, stan przypominajacy sen, objawy psychozy, nieprawidlowe zachowanie i inne zaburzenia
zachowania.

Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Benzodiazepin i podobnych substancji nie nalezy stosowa¢ w monoterapii w leczeniu depresji lub
leku zwiazanego z depresja, poniewaz moga one zwigksza¢ ryzyko samobdjstwa. Benzodiazepiny i
podobne leki nie sa gléwnymi $rodkami do leczenia chor6b psychicznych.

Produkt leczniczy nalezy stosowaé bardzo ostroznie u pacjentow z alkoholizmem lub innego rodzaju
uzaleznieniami.

Stosowanie u 0séb w wieku podesziym, z niewydolnoscia nerek lub niewydolno$cia watroby:
Zaleca sie zmniejszy¢ dawke, na przyktad o polowe.

Stosowanie u pacjentéw z niewydolnoscia oddechowa:

U pacjentéw z niewydolno$cia oddechowa nalezy bra¢ pod uwage dziatanie hamujace benzodiazepin
na oddychanie. (Lek i pobudzenie moga by¢ objawami, ktore moga oznacza¢ zaburzenia czynnosci
uktadu oddechowego i moga wymagaé przeniesienia pacjenta do oddzialu intensywnej terapii).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji ~ MINISTERSTWO ZDROWIA
Departament Polityki Lekowej i Farmacji

Skojarzenia lekéw niewskazane: 00-852 Warszawa
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- Alkohol

Po spozyciu alkoholu obserwuje si¢ nasilenie dziatania sedatywnego benzodiazepin. Uposledzenie
sprawnosci psychofizycznej moze mie¢ wptyw na prowadzenie pojazdéw mechanicznych i
obstugiwanie urzadzen mechanicznych w ruchu.

Nalezy unikaé¢ spozywania napojow alkoholowych i lekéw zawierajacych alkohol.

Skojarzenia produktow leczniczych, ktére nalezy wzia¢ pod uwage:

- Inne leki o dziataniu depresyjnym na osrodkowy uklad nerwowy

Pochodne morfiny (leki przeciwbolowe, przeciwkaszlowe i stosowane w innych terapiach), leki
neuroleptyczne, barbiturany, leki przeciwlekowe z innych grup niz benzodiazepiny, leki nasenne,
leki przeciwdepresyjne o dziataniu uspokajajacym, leki przeciwhistaminowe (antagonisci receptoro6w
H,) o dziataniu uspokajajacym, baklofen, leki przeciwnadcisnieniowe o dziataniu oSrodkowym,
talidomid.

Obserwuje si¢ nasilenie hamujacego dziatania na o$rodkowy uklad nerwowy. Moze to wpltywac na
zdolnos$¢ prowadzenia pojazd6w mechanicznych i obstugi maszyn.

Ponadto dla pochodnych morfiny (leki przeciwbdlowe, przeciwkaszlowe i stosowane w innych
terapiach), barbiturany wystepuje zwigkszone ryzyko depresji o$rodka oddechowego, co moze
prowadzi¢ do zgonu.

- Cyzapryd

Przemijajace zwickszenie uspokajajacego dziatania benzodiazepin spowodowane zwigkszonymrich
wchlanianiem. Moze to powodowa¢ zmniejszenie koncentracji i uposledza¢ zdolnos¢ prowadzenia
pojazdéw mechanicznych i obstugi urzadzen mechanicznych.

- Klozapina
Wystepuje zwiekszenie ryzyka zapasci naczyniowej z zatrzymaniem oddechu lub serca.

4.6 Cigza i laktacja
Cigza

Badania na zwierzetach wykazaly dziatanie teratogenne kilku lekdéw z grupy benzodiazepin.
W praktyce klinicznej sugerowano ryzyko wystapienia wad rozwojowych przy stosowaniu
niektérych benzodiazepin natomiast nie zostato to potwierdzone w p6zniejszych badaniach
epidemiologicznych.

Podawanie leku w duzych dawkach w ostatnim trymestrze cigzy moze spowodowaé obniZzenie
cis$nienia tetniczego krwi i zaburzenia oddychania u noworodka.

Po kilku dniach lub tygodniach od urodzenia moga wystapi¢ u noworodka objawy zaburzen z
odstawienia.

W zwiazku z powyzszymi danymi nalezy unika¢ stosowania leku w pierwszym trymestrze ciazy.

Nalezy unikaé przepisywania leku w duzych dawkach, w trzecim trymestrze ciazy.

MINISTERSTWO %DR@WM’
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Okres karmienia piersia

Benzodiazepiny przenikaja do mleka kobiecego. Nie nalezy stosowa¢ leku u matek karmigcych
piersia.

- 4.7 Wplyw na zdolnosé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obshigiwania urzadzen

mechanicznych w ruchu

Nalezy poinformowaé kierowcodw o mozliwosci wystapienia sennosci, zmniejszonej zdolnosci do
koncentracji lub uczucia oszotomienia.

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania preparatu Tranxene z innymi lekami o dzialaniu
sedatywnym. Trzeba uwzglednia¢ stosowanie tych lekow w razie prowadzenia pojazdow
mechanicznych lub obshugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu (patrz punkt 4.5).

4.8 Dzialania niepozadane

Czesto$¢ wystepowania i nasilenie dziatan niepozadanych zalezy od indywidualnej wrazliwosci
pacjenta oraz podanej dawki klorazepatu.

Moga wystapi¢ nastepujace dzialania niepozadane:

Zaburzenia ukladu nerwowego:

-niepamig¢ nastepcza (patrz punkt 4.4)

-zawroty glowy, bol glowy, uczucie znuzenia, zaburzenia §wiadomosci, ataksja
-senno$é (zwlaszcza u pacjentéw w podeszlym wieku)

-zmniejszenie napiecia miesni szkieletowych.

Zaburzenia ogdélne i stany w miejscu podania:

-ryzyko bezdechu w razie szybkiego wstrzykniecia dozylnego.

- W miejscu wstrzykniecia moze wystapi¢ zapalenie zyt lub bol z powodu zawartosci potasu w
preparacie

- ostabienie.

Zaburzenia psychiczne:

-spowolnienie reakcji psychicznych

-u niektérych pacjentéw (zwlaszcza u dzieci i pacjentéw w podesztym wieku) moga wystapié
reakcje paradoksalne: niepokdj, drazliwo$é, agresywno$¢é, pobudzenie, snopodobny zespdt splatania,
omamy, urojenia, gniew, koszmary senne, psychozy, niewlasciwe zachowanie si¢ 1 inne zaburzenia
zachowania

- moze wystapi¢ tzw. zespo6t z odbicia z bardziej nasilonym lgkiem niz ten, ktéry byl wskazaniem do
zastosowania leczenia

-dtugotrwate leczenie (zwlaszcza stosowanie duzych dawek) moze prowadzi¢ do wystapienia
fizycznego uzaleznienia i w przypadku odstawienia leczenia do wystapienia objawow
odstawiennych (patrz punkt 4.4)

- zaburzenia libido.

Zaburzenia skory i tkanki podskérne;:
-grudkowo-plamkowe i §wierzbiaczkowe wysypki skorne.

Zaburzenia oka: MINISTERSTWO ZDROWIA
- . Departament Palityld Lekowe} | Farmac
- podwdjne widzenie. 00-952 Warszawa
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4.9 Przedawkowanie

Objawem przedawkowania jest gtdwnie gleboki sen, ktéry moze przejs¢ w Spiaczke, w zaleznosci od
podanej dawki leku. W tagodnych przypadkach obserwuje si¢ objawy takie, jak splatanie i letarg.

W powazniejszych przypadkach wystepuje niezborno$¢ ruch6w, obnizenie napigcia migsniowego,
obnizenie ci$nienia tetniczego krwi i depresja oddechowa. W rzadkich przypadkach moze dojs¢ do
zgonu.

Rokowanie jest korzystne, jezeli pacjent nie otrzymat jednoczesnie innych lekéw psychotropowych i
byt odpowiednio leczony.

W rozpoznawaniu i/lub leczeniu zamierzonego lub przypadkowego przedawkowania benzodiazepin
moze by¢ przydatne podanie flumazenilu.

Dzialanie flumazenilu jako antagonisty benzodiazepin moze prowadzi¢ do wystapienia zaburzen
neurologicznych (drgawek), szczeg6lnie u pacjentéw z padaczka.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Anksjolityki
Pochodne benzodiazepiny

Kod ATC: N 05 BA 05

Klorazepat nalezy do grupy 1-4 benzodiazepin. Dziatanie farmakodynamiczne klorazepatu jest
jakosciowo podobne do obserwowanego przy stosowaniu innych lekéw z tej grupy tj.:

- obniZajace napigcie migsni,

- lagodzace Iek,

- uspokajajace,

- nasenne,

- przeciwdrgawkowe,

- wywolujace niepamigc.

Dziatanie klorazepatu wynika ze swoistego dziatania hamujacego na receptory oSrodkowe, nalezace
do ,,receptor6w makroczasteczkowych GABA-OMEGA?”, nazywanych BZD1 i BZD2; klorazepat
moduluje otwieranie kanatu zaleznego od jonéw chlorkowych.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Dystrybucja

Po wstrzyknieciu domiesniowym 50 mg soli dwupotasowej klorazepatu, stezenia maksymalne leku
oraz jego metabolitu, desmetylodiazepamu, w osoczu krwi wystepuja po 30 minutach do 1 godziny.
Przy podaniu leku w tej samej dawce dozylnie, odpowiednie stgzenia maksymalne wystepuja
znacznie wczesniej.

Objetos¢ dystrybucji desmetylodiazepamu wynosi okoto 1 Vkg.

Lek w znacznym stopniu wiaze si¢ z biatkami osocza (ponad 97%).

Ze wzgledu na stopieni przeksztalcen metabolicznym oraz wystepowanie tachyfilaksji nie okreslono
zwigzku pomiedzy stezeniem lekow z tej grupy a silg ich dZial%JIS’fERSTWO ZDROWIA

Departament Palityki Lekowej i Farmagji
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Benzodiazepiny przechodza przez barier¢ krew-moézg oraz przez lozysko. Sg one wydzielane z
mlekiem kobiecym.

Metabolizm i wydalanie
Glownym metabolitem klorazepatu jest desmetylodiazepam. Metabolit ten jest czynny

farmakodynamicznie. Jego okres péitrwania jest dluzszy od okresu potrwania substancji
macierzystej (30 — 150 godzin).

W nastepstwie hydroksylacji desmetylodiazepamu powstaje inny czynny metabolit, oksazepam.
Inaktywacja zachodzi w procesie sprzegania z kwasem glukuronowym. Powstaja substancje
rozpuszczalne w wodzie, wydalane z moczem.

Szczegblne populacje pacjentéw

Pacjenci w wieku podesziym:

Wystepuje zmniejszenie metabolizmu w watrobie i klirensu catkowitego. Stezenia leku w osoczu
krwi w stanie rownowagi sq zwiekszone, podobnie jak frakcja niezwigzana z biatkami osocza i okres
pottrwania leku.

Z wspomnianych przyczyn nalezy zmniejszy¢ dawke preparatu, przynajmniej w pierwszej fazie
leczenia.

Pacjenci z uposledzeniem czynno$ci watroby:
Obserwuje si¢ wydhuzenie okresu poitrwania i zmniejszenie catkowitego klirensu leku w osoczu
krwi.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak dodatkowych danych.
6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Tranxene 20:

proszek: mannitol, weglan potasu;

rozpuszczalnik: maleinowy kwas, sodu chlorek, sodu wodorotlenek, trometamol, woda do
wstrzykiwan

Tranxene 50, 100:
proszek: mannitol, weglan potasu;
rozpuszczalnik: maleinowy kwas, sodu wodorotlenek, trometamol, woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nieznane.

6.3 Okres waznoSci

3 lata

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania..

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

WINISTERSTWO ZDR@WM
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fiolki z brunatnego szkla z korkiem i kapslem oraz ampulki z bezbarwnego szkla, w tekturowym
pudetku

Tranxene 20: 5 fiolek z proszkiem + 5 ampulek z rozpuszczalnikiem 2 ml
Tranxene 50: 5 fiolek z proszkiem + 5 ampulek z rozpuszczalnikiem 2,5 ml
Tranxene 100: 5 fiolek z proszkiem + 5 ampulek z rozpuszczalnikiem 5 ml

6.6. Instrukcja dotyczaca przygotowania produktu leczniczego do stosowania i usuwania jego
pozostaloesci
Brak specjalnych zalecen.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis France

1-13 boulevard Romain Rolland
75 014 Paryz

Francja

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
Pozwolenie MZ Nr: R/3759, R/3760, R/3761

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
ORAZ DATA PRZEDEUZENIA POZWOLENIA

Tranxene 20, Tranxene 50: 22.12.2000, 27.12.2005, 21.11.2006
Tranxene 100: 22.12.2000, 21.12.2005, 21.11.2006

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2008 -12- 16
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