
30. januar 2024
PRODUKTRESUMÉ


for

Zolpidem ”Vitabalans”, filmovertrukne tabletter
0. D.SP.NR.


27160
1. LÆGEMIDLETS NAVN


Zolpidem ”Vitabalans”
2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


Hver tablet indeholder 10 mg zolpidemtartrat.

Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.

3. LÆGEMIDDELFORM


Filmovertrukne tabletter.

Hvide, kapselformede, konvekse tabletter med delekærv. Længde 10 mm, tykkelse 5 mm.

Tabletten kan deles i to lige store doser.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer
Zolpidem er indiceret til kortvarig behandling af søvnløshed hos voksne, når søvnløsheden er alvorlig eller invaliderende eller giver patienten udtalte problemer. 
4.2 Dosering og administration

Dosering

Behandlingen bør være så kortvarig som muligt. Generelt varer behandlingsperioden fra få dage til 2 uger, maksimalt 4 uger inkl. nedtrapning.
Som for alle hypnotika anbefales langvarig brug ikke, og behandlingsvarigheden bør ikke overstige fire uger.
I visse tilfælde kan det være nødvendigt at forlænge behandlingen ud over den maksimale behandlingstid. 

Dette bør dog kun ske efter fornyet vurdering af patientens tilstand. 

Voksne

Behandlingen skal tages som en enkeltdosis, og dosering må ikke gentages i løbet af den samme nat.

Den anbefalede daglige dosis for voksne er 10 mg, som skal tages umiddelbart før sengetid. Den laveste effektive dosis af zolpidem skal anvendes, og må ikke overstige 10 mg.
Ældre
Til ældre eller svækkede patienter, som kan være særligt følsomme over for virkningerne af zolpidem, anbefales en daglig dosis på 5 mg. Dosis bør kun overskrides i særlige tilfælde. 
Nedsat leverfunktion:

Hos patienter med let til moderat leverinsufficiens er udskillelsen af zolpidem er langsommere end hos patienter med normal leverfunktion. Til disse patienter anbefales en startdosis på 5 mg, og særlig forsigtighed bør udvises hos ældre patienter. 
Til voksne (under 65 år) må dosis kun øges til 10 mg, når den kliniske respons er inadækvat, og præparatet tolereres godt. Zolpidem er kontraindiceret hos patienter med svær leverinsufficiens (se pkt. 4.3). 
Den maksimale daglige dosis er 10 mg for alle patientgrupper.
Pædiatrisk population  
Zolpidembør ikke anvendes til børn og unge under 18 år pga. manglende data for denne aldersgruppe. Den foreliggende evidens fra placebokontrollerede kliniske undersøgelser er beskrevet i pkt. 5.1.

Indgivelsesmåde 
Til oral anvendelse.

Tabletten tages med væske umiddelbart før sengetid.

4.3 Kontraindikationer

· Myasthenia gravis

· Overfølsomhed over for zolpidem eller et eller flere af hjælpestofferne

· Søvapnøsyndrom

· Akut og/eller svær respirationsinsufficiens

· Svær leverinsufficiens.

4.4 Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Om muligt bør årsagen til søvnløshed udredes. Underliggende årsager bør behandles, før der ordineres hypnotika. Aftager søvnløsheden ikke efter 7-14 dages behandling, kan årsagen være en primær psykiatrisk eller fysisk lidelse, der bør udredes. 

Psykomotorisk hæmning den efterfølgende dag
Risikoen for psykomotorisk hæmning den efterfølgende dag, herunder forringet evne til at føre motorkøretøj, øges, hvis:
· zolpidem tages inden for mindre end 8 timer før udførelse af aktiviteter, der kræver mental årvågenhed (se pkt. 4.7);

· der tages en højere dosis end den anbefalede;
· zolpidem tages samtidig med andre CNS-supprimerende stoffer eller sammen med lægemidler, der øger indholdet af zolpidem i blodet, med alkohol eller med ulovlige stoffer (se pkt. 4.5).

Zolpidem skal tages som en enkeltdosis umiddelbart før sengetid og må ikke tages igen i løbet af den samme nat.
Amnesi 
Benzodiazepiner og benzodiazepinlignende midler kan forårsage antegrad amnesi. Tilstanden opstår oftest nogle timer efter indtagelse af præparatet. For at reducere risikoen skal patienterne sikre sig, at de kan få 8 timers ubrudt søvn (se pkt. 4.8).
Tolerance 
Nogen nedsættelse af den hypnotiske virkning af benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer kan forekomme efter nogle ugers gentagen brug. 

Afhængighed 
Anvendelse af benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer kan føre til udvikling af fysisk og psykisk afhængighed. Risikoen for afhængighed øges i takt med dosis og behandlingsvarighed og er større hos patienter med tidligere psykiske lidelser og/eller alkohol- eller medicinmisbrug. Sådanne patienter bør være under nøje opsyn, mens de er i behandling med benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer. 

Er der udviklet fysisk afhængighed, vil pludseligt ophør med behandlingen medføre abstinenssymptomer. Symptomerne kan være hovedpine, muskelsmerter, voldsom angst eller spænding, rastløshed, konfusion og irritabilitet. I svære tilfælde kan følgende symptomer optræde: Svigtende orientering og selvopfattelse, hyperacusis, følelsesløshed og snurren i ekstremiteterne, overfølsomhed over for lys, støj og fysisk kontakt, hallucinationer og epileptiske anfald. 

Reboundeffekt: Et forbigående syndrom, hvor de symptomer, som førte til behandling med benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer, optræder igen i forstærket grad. 

Det kan være ledsaget af andre reaktioner, herunder humørsvingninger, angst og rastløshed. 

Da risikoen for abstinenssymptomer eller reboundeffekt er større efter pludseligt ophør med behandlingen, anbefales gradvis nedsættelse af dosis. 

Abstinenssymptomer kan optræde mellem doserne ved behandling med korttidsvirkende benzodiazepinlignende hypnotika. 

Behandlingsvarighed 
Behandlingen bør være så kortvarig som muligt (se pkt. 4.2) og ikke overskride 4 uger inklusive nedtrapning. Behandling ud over denne periode bør kun finde sted efter fornyet vurdering af status. 

Ved behandlingens start kan det være hensigtsmæssigt at informere patienten om, at behandlingen vil være af begrænset varighed, og forklare, hvordan dosis gradvis sættes ned. Desuden bør patienten gøres opmærksom på muligheden for tilbagevenden af søvnløshed, for at patienten ikke skal blive ængstelig over eventuelle symptomer, der sætter ind ved ophør af behandlingen. 

For korttidsvirkende hypnotika synes abstinenssymptomer at kunne optræde imellem doserne, navnlig ved høj dosering. 

Andre psykiatriske og paradokse effekter 
Andre psykiatriske og paradokse reaktioner som rastløshed, øget søvnløshed, uro, irritabilitet, aggressivitet, vrangforestillinger, vrede, mareridt, hallucinationer, psykoser, abnorm adfærd og andre adfærdsforstyrrelser kan forekomme ved anvendelse af benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer. 

Ved optræden af sådanne reaktioner bør behandlingen seponeres. Disse reaktioner forekommer hyppigere hos børn og ældre. 
Søvngængeri og tilknyttede adfærdsmønstre

Søvngængeri og tilknyttet adfærd som i søvne at føre motorkøretøj, tilberede og indtage mad, udføre telefonopkald eller seksuel aktivitet og efterfølgende mangle hukommelse for aktiviteterne er beskrevet hos patienter, som havde anvendt zolpidem. Indtagelse af alkohol og andre CNS-depressiva sammen med zolpidem øger tilsyneladende risikoen for sådan adfærd, ligeledes anvendelse af zolpidem i doser over den anbefalede maksimale dosis. Hvis patienten beskriver sådan adfærd (f.eks. at føre motorkøretøj i søvne), bør seponering af zolpidem stærkt overvejes af hensyn til patientens og andres sikkerhed (se pkt. 4.5 og 4.8). 

Anvendelse hos patienter med psykotisk sygdom: Benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer anbefales ikke som førstevalg.

Depression 
Benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer bør ikke anvendes som monoterapi af depression eller depressionsbetinget angst, da dette kan medføre suicidalfare. Zolpidem bør anvendes med forsigtighed hos patienter med depressive symptomer, Der kan være suicidalfare. På grund af muligheden for forsætlig indtagelse af en overdosis bør den mindste tilgængelige dosis udleveres til sådanne patienter. 

Præeksisterende depression kan blive manifest under brug af zolpidem. 

Da søvnløshed kan være et symptom på depression, bør patienten reevalueres, hvis søvnløsheden vedvarer.

Svære traumer
Som følge af sine farmakologiske egenskaber kan zolpidem medføre døsighed og nedsat bevidsthed, hvilket kan føre til fald og dermed svære traumer.
Risiko ved samtidig brug af opioider
Samtidig brug af Zolpidem Vitabalans og opioider kan medføre sedation, respirationsdepression, koma og død. På grund af disse risici bør ordination af sedativa såsom benzodiazepiner eller beslægtede lægemidler som Zolpidem Vitabalans sammen med opioider forbeholdes patienter, for hvilke der ikke er andre mulige behandlingsmuligheder. Besluttes det at ordinere zolpidem sammen med sedativa, bør der anvendes den laveste effektive dosis, og behandlingsvarigheden bør være kortest muligt (se også den generelle dosisanbefaling i pkt. 4.2).

Patienterne bør overvåges tæt for tegn og symptomer på respirationsdepression og sedativ virkning. I forbindelse hermed anbefales det kraftigt at informere patienterne og deres eventuelle omsorgsgivere og bede dem være opmærksomme på sådanne symptomer (se pkt. 4.5).

Særlige patientgrupper 
Ældre: Se doseringsanvisninger. 

Forsigtighed bør udvises ved ordination af zolpidem til patienter med kronisk respirationsinsufficiens, da denne kan forværres af benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer. 

Til patienter med leverinsufficiens er benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer ikke indiceret, da de kan forårsage encefalopati. 

Benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer bør anvendes med yderste forsigtighed til patienter med tidligere alkohol- eller stofmisbrug. 

4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion


Alkohol

Brug af zolpidem samtidig med indtagelse af alkohol anbefales ikke, da dette kan forstærke præparatets sedative virkning og påvirke evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner.

Kombination med CNS- supprimerende stoffer

Den CNS-supprimerende effekt kan potenseres ved samtidig brug af antipsykotika (neuroleptika), hypnotika, anxiolytika/sedativa, antidepressiva, narkotiske analgetika, antiepileptika, anæstetika og sederende antihistaminer. Samtidig brug af zolpidem og disse lægemidler kan derfor medføre øget døsighed og psykomotorisk hæmning den efterfølgende dag, herunder forringet evne til at føre motorkøretøj (se pkt. 4.4 og pkt. 4.7). Isolerede tilfælde af synshallucinationer blev endvidere rapporteret hos patienter, der tog zolpidem sammen med antidepressiva herunder bupropion, desipramin, fluoxetin, sertralin og venlafaxin.
Samtidig brug af fluvoxamin kan øge blodets indhold af zolpidem. Samtidig brug frarådes.
Den CNS-depressive effekt kan øges ved samtidig brug af muskelrelaksantia. Samtidig brug af zolpidem og narkotiske analgetika kan forstærke euforien og derved øge den psykiske afhængighed. 
Opioider
Anvendelse af sedativa såsom benzodiazepiner eller beslægtede lægemidler som Zolpidem Vitabalans samtidig med opioider øger risikoen for sedation, respirationsdepression, koma og død som følge af additiv CNS-deprimerende effekt. Dosis og varighed af samtidig anvendelse bør begrænses (se pkt. 4.4).

CYP-hæmmere og CYP-induktorer
Zolpidem metaboliseres via flere CYP-450-isoformer, hovedsagelig CYP3A4, i mindre grad CYP1A2. Stoffer, der hæmmer aktiviteten af isoformer af CYP450 (navnlig CYP3A4), kan øge plasmakoncentrationen af zolpidem og forstærke dets virkninger. 

Samtidig brug af ciprofloxacin kan øge koncentrationen af zolpidem i blodet. Samtidig brug frarådes.
Ved samtidig indgift af rifampicin er iagttaget en 60 % reduktion af den maksimale plasmakoncentration af zolpidem. Samtidig indgift af rifampicin (som inducerer CYP3A4) mindsker den farmakodynamiske virkning af zolpidem. 

Derimod medførte samtidig indgift af itraconazol (som er en CYP3A4-inhibitor) ingen nævneværdig ændring i farmakokinetikken eller farmakodynamikken af zolpidem. Den kliniske relevans af disse resultater kendes ikke. 

Ved samtidig indgift af zolpidem og den potente CYP3A4-inhibitor ketoconazol blev eliminationshalveringstiden af zolpidem forlænget, den totale eksponering for zolpidem (AUC) blev øget med 83 %, og den tilsyneladende orale clearance af zolpidem blev mindsket. Rutinemæssig dosisjustering af zolpidem anses ikke for nødvendig, men patienterne bør gøres opmærksom på, at brug af zolpidem sammen med ketoconazol kan øge den sedative virkning. 

Andre lægemidler 

Ved administration af zolpidem sammen med warfarin, haloperidol, chlorpromazin, digoxin eller ranitidin er der ikke observeret signifikante farmakokinetiske interaktioner. 

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Der foreligger ikke tilstrækkelige data til vurdering af sikkerheden af zolpidem under graviditet og amning. Skønt dyreforsøg ikke har vist teratogen eller embryotoksisk virkning, er sikkerheden i forbindelse med graviditet ikke fastlagt hos mennesket, Zolpidem må derfor ikke anvendes under graviditet, navnlig ikke i første trimester.

Hvis zolpidem ordineres til en kvinde i den fødedygtige alder, skal hun tilskyndes til at kontakte lægen med henblik på ophør af behandlingen, hvis hun bliver gravid eller tror sig gravid.

Hvis zolpidem af tvingende årsager gives i den sidste del af graviditeten eller omkring fødslen, kan der forventes hypotermi, hypotoni og moderat respirationsdepression hos den nyfødte som følge af stoffets farmakologiske virkning.

Ved regelmæssig behandling med benzodiazepiner eller benzodiazepin-lignende stoffer i den sidste del af graviditeten kan barnet udvikle fysisk afhængighed med abstinenssymptomer efter fødslen.

Zolpidem går over i brystmælk i små mængder. Zolpidem bør derfor ikke anvendes at ammende mødre, da virkningerne på barnet ikke er undersøgt.

4.7 Virkning på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner

Mærkning.

Zolpidem Vitabalans påvirker i væsentlig grad evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner.
Som for andre hypnotika skal førere af motorkøretøj og maskinførere advares om, at der kan være risiko for døsighed, forlænget reaktionstid, svimmelhed, søvnighed, sløret syn / dobbeltsyn og nedsat årvågenhed og forringet køreevne morgenen efter behandlingen (se pkt. 4.8). For at minimere denne risiko anbefales en hvileperiode på mindst 8 timer mellem indtagelse af zolpidem og kørsel, anvendelse af maskiner og arbejde i højder.

Forringet køreevne og adfærd såsom ‘søvn-kørsel’ er forekommet med zolpidem alene ved terapeutiske doser.

Endvidere øger samtidig brug af zolpidem og alkohol eller andre CNS-supprimerende stoffer risikoen for en sådan adfærd (se pkt. 4.4 og pkt. 4.5). Patienter skal advares mod at indtage alkohol eller andre psykoaktive stoffer, når de tager zolpidem.

4.8 Bivirkninger

Bivirkninger er angivet i nedenstående tabel med brug af følgende konvention:

Meget almindelige (≥1/10); almindelige (≥1/100; <1/10); ikke almindelige (≥1/1.000; <1/100), sjældne (≥1/10.000; <1/1.000); meget sjældne (<1/10.000); ukendt hyppighed (kan ikke vurderes ud fra de foreliggende oplysninger).
Der er påvist dosisafhængighed af reaktioner ved brug af zolpidem, navnlig visse CNS-reaktioner. Teoretisk vil det begrænse sådanne reaktioner, hvis zolpidem tages lige inden sengetid. De optræder oftest hos ældre.

	Systemorganklasse 
	Hyppighed

	
	Almindelig
	Ikke almindelig
	Sjælden
	Ikke kendt

	Immunsystemet
	
	
	
	Angioneurotisk ødem

	Psykiske forstyrrelser
	Hallucination, uro, mareridt, emotionel indifferens
	Konfusions​tilstand, irritabilitet
	
	Rastløshed, aggressivitet, vrangforestillinger, vrede, psykose, unormal adfærd, søvngængeri (se pkt. 4.4), afhængighed (abstinenssymptomer eller reboundeffekt kan optræde efter seponering), libidoforstyrrelser, depression (se pkt. 4.4)

	Nervesystemet
	Somnolens, hovedpine, svimmelhed, øget søvnløshed, anterograd amnesi: (de amnestiske virkninger kan være forbundet med upassende adfærd) døsighed den påfølgende dag, nedsat opmærksomhed
	Ataksi
	
	Sløret bevidsthed

	Øjne
	Dobbeltsyn
	
	
	

	Øre og labyrint
	Vertigo
	
	
	

	Mave-tarm-kanalen
	Diarré, kvalme, opkastning, abdominalsmerter
	
	
	

	Lever og galdeveje
	
	
	
	Forhøjede leverenzymer

	Hud og subkutane væv
	
	
	
	Udslæt, kløe, urticaria, hyperhidrose

	Knogler, led, muskler og bindevæv
	Rygsmerter
	Muskelsvaghed
	
	

	Almene symptomer
	Træthed
	
	Paradokse reaktioner


	Gangforstyrrelser, lægemiddeltolerance, faldulykker (hovedsagelig hos ældre patienter og ved manglende overholdelse af ordinationsoplysningerne for zolpidem) (se pkt. 4.4)


Disse virkninger optræder hovedsagelig ved behandlingens begyndelse og hos ældre patienter, og svinder sædvanligvis ved gentagen administration.

Amnesi

Anterograd amnesi kan forekomme ved terapeutiske doser, og risikoen stiger i takt med dosis. For at begrænse risikoen bør patienterne sørge for at få 8 timers søvn uden afbrydelser. Amnestiske virkninger kan være forbundet med upassende adfærd (se pkt. 4.4).

Depression

Præeksisterende depression kan blive manifest under brug af benzodiazepiner og benzodiazepinlignende stoffer (se pkt. 4.4).

Psykiatriske og paradokse reaktioner

Reaktioner som rastløshed, uro, irritabilitet, aggressivitet, vrangforestillinger, raserianfald, mareridt, øget søvnløshed, hallucinationer, psykoser, upassende adfærd og andre adfærdsforstyrrelser kan forekomme ved anvendelse af benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer. Sådanne reaktioner forekommer oftere hos ældre (se pkt. 4.4).

Afhængighed

Fysisk afhængighed kan udvikles selv ved terapeutiske doser: Pludseligt ophør med behandlingen kan medføre abstinenser eller reboundeffekt (se pkt. 4.4).

Psykisk afhængighed kan forekomme. Misbrug er rapporteret hos patienter med blandingsmisbrug.

Indberetning af formodede bivirkninger

Når lægemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muliggør løbende overvågning af benefit/risk-forholdet for lægemidlet. Læger og sundhedspersonale anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Lægemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk
4.9 Overdosering

Bevidsthedssvækkelse varierende fra somnolens til koma og fatalt udfald er indberettet ved overdosering af zolpidem alene og sammen med andre CNS-depressiva (herunder alkohol).

Fuldstændig restitution er set efter overdoser af zolpidem på op til 400 mg (40 gange den anbefalede dosis).

Generel symptomatisk og understøttende behandling bør gives. Maveskylning bør foretages omgående, hvis det er hensigtsmæssigt. Intravenøs væske bør gives efter behov. Er mavetømning ikke hensigtsmæssig, bør aktivt kul gives for at mindske absorptionen. Overvågning af respiration og kardiovaskulær funktion bør overvejes. Beroligende medicin bør undgås, også selv om patienten er rastløs eller urolig.

Administration af flumazenil kan overvejes, hvis der observeres alvorlige symptomer. Flumazenil kan bidrage til optræden af neurologiske symptomer (kramper). 

Ved behandling af overdosis må man være opmærksom på, at der kan være indtaget flere stoffer.

Hæmodialyse og forceret diurese er ikke effektiv på grund af zolpidems høje distributionsvolumen og proteinbinding.

4.10 Udlevering


A
5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Søvnløshed, benzodiazepin-relaterede midler.
ATC-kode: N05CF02.

Zolpidem, et imidazopyridin, er et benzodiazepinlignende hypnotikum. Det er eksperimentelt påvist, at den sedative virkning udøves ved lavere doser end den krampestillende, muskelafslappende og anxiolytiske virkning. Disse virkninger er knyttet til en specifik agonistisk virkning på centrale receptorer tilhørende det makromolekylære receptorkompleks GABA-omega (BZ1 og BZ2), der modulerer åbningen af kloridkanalen. Zolpidem virker hovedsagelig på omega-receptorundergrupperne (BZ1). Den kliniske relevans heraf kendes ikke. 

De randomiserede studier viste kun overbevisende effekt ved 10 mg zolpidem.

I et randomiseret, dobbeltblindet studie med 462 ikke-ældre raske forsøgspersoner med forbigående insomni nedsatte zolpidem 10 mg den gennemsnitlige tid til at falde i søvn med 10 minutter i forhold til placebo, mens gennemsnitstiden for zolpidem 5 mg var 3 minutter.

I et randomiseret, dobbeltblindet studie med 114 ikke-ældre patienter med kronisk insomnia nedsatte zolpidem 10 mg den gennemsnitlige tid til at falde i søvn med 30 minutter i forhold til placebo, mens gennemsnitstiden for zolpidem 5 mg var 15 minutter. 

Hos nogle patienter kan en lavere dosis på 5 mg være effektiv.

Pædiatrisk population:   

Zolpidems sikkerhed og virkning hos børn og unge fra 0 til 17 år er ikke klarlagt. Et randomiseret, placebokontrolleret studie hos 201 børn i alderen 6-17 år med insomni associeret med forstyrrelse af opmærksomhed, aktivitet og impulsivitet (ADHD) viste ingen virkning af zolpidem 0,25 mg/kg/dag (maksimalt 10 mg/dag) sammenlignet med placebo. Psykiske og neurologiske lidelser var de hyppigste behandlingsrelaterede bivirkninger, der iagttoges med zolpidem i sammenligning med placebo; de inkluderede svimmelhed (23,5 % mod 1,5 %), hovedpine (12,5 % mod 9,2 %) og hallucinationer (7,4 % mod 0 %) (se pkt. 4.2 og 4.3).
5.2 Farmakokinetiske egenskaber


Absorption

Farmakokinetikken er lineær i det anbefalede terapeutiske dosisområde. Det terapeutiske plasmaniveau er mellem 80 og 200 ng/ml.
Den orale biotilgængelighed af zolpidem er ca. 70 %, og maksimal plasmakoncentration nås 0,5 til 3 timer efter oral indgift. Den interindividuelle variation er stor (variationskoefficienten er op til 60-70 % for AUC og 40‑50 %) for Cmax). 

Fordeling 
Ca. 92 % er plasmaproteinbundet. Fordelingsvolumen hos voksne er 0,54 l/kg og aftager til 0,34 l/kg hos ældre. First pass-metabolisering i leveren er ca. 35 %. Gentagen indgift er påvist ikke at ændre proteinbindingen som tegn på, at zolpidem og dets metabolitter ikke konkurrerer om bindingsstederne.
Elimination 
Zolpidem udskilles som inaktive metabolitter (metabolisering i leveren), hovedsagelig i urin (48-67 %) og fæces (29-42 %). Plasmahalveringstiden er ca. 2,4 timer (0,7-3,5 timer). Clearance er ca. 300 ml/min. Hos ældre er iagttaget nedsat clearance, ca. 100 ml/min. Hos en patientgruppe i alderen 81-95 år er den maksimale plasmakoncentration fundet at være ca. 80 % højere, uden at halveringstiden (ca. 3 timer) er væsentligt forøget. 

Hos patienter med nyreinsufficiens (med eller uden dialysebehandling) er clearance moderat nedsat.
Nyrefunktionsnedsættelse

Hos patienter med nyreinsufficiens (med eller uden dialysebehandling) er clearance moderat nedsat. 
Nedsat leverfunktion
Hos patienter med nedsat leverfunktion er biotilgængeligheden af zolpidem øget med 80 %, og eliminationshalveringstiden øget til 9,9 timer (mod 2,4 timer hos raske personer). Ved levercirrhose er eksponeringen øget med en faktor fem, og eliminationshalveringstiden med en faktor tre.
5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata


Prækliniske virkninger er kun observeret ved doser væsentligt over den maksimale terapeutiske dosis for mennesker og har derfor ringe relevans for den kliniske anvendelse.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer


Tabletkerne:

Cellulose, mikrokrystallinsk 

Calciumhydrogenphosphatdihydrat

Silica, kolloid vandfri

Natriumstivelsesglycolat (type A)

Magnesiumstearat

Tabletovertræk:

Polydextrose

Hypromellose

Titaniumdioxid (E171)

Macrogol 

6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

5 år.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Ingen særlige forholdsregler i forbindelse med opbevaring.
6.5 Emballagetype og pakningsstørrelser

10, 20, 30, 60, 90 og 100 filmovertrukne tabletter i PVC-/aluminiumblister i karton.

Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført.
6.6 Regler for bortskaffelse og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.

Ikke anvendte lægemidler samt affald heraf bør destrueres i henhold til lokale retningslinjer.

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

Vitabalans Oy
Varastokatu 8
13500 Hämeenlinna
Finland
8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)


46585
9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


19. maj 2011
10.
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