Sp. zn. sukls174465/2024
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
TEMELOR 0,5 mg tablety
TEMELOR 1 mg tablety
TEMELOR 2,5 mg tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje lorazepamum 0,5 mg.

Jedna tableta obsahuje lorazepamum 1 mg.

Jedna tableta obsahuje lorazepamum 2,5 mg.

Pomocné latky se znamym tuc¢inkem: monohydrat laktozy

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta

TEMELOR 0,5 mg: bil¢, kulaté tablety se zaoblenymi hranami 0 primeéru pfiblizné 4,7 mm
TEMELOR 1 mg: bilé, kulaté, ploché tablety se zkosenymi hranami a pilici ryhou, s vyrazenim ,,1,0%,
0 praméru pfiblizné 6,4 mm

Tabletu lze rozd¢lit na stejné davky.

TEMELOR 2,5 mg: bilé, kulaté, ploché tablety se zkosenymi hranami a pilici ryhou, 0 priméru
priblizn¢€ 9,1 mm

Tabletu lze rozdélit na stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE

41 Terapeutické indikace
TEMELOR je indikovan:

o ke kratkodobé symptomatické 1é¢b¢ uzkosti a insomnie zptisobené tizkosti v ptipadech, kdy je
uzkost zavazna, omezujici nebo zpiisobuje pacientovi nesnesitelné potize

e jako premedikace pted celkovou anestezii nebo drobnymi chirurgickymi zakroky, vySetienimi
nebo stomatologickymi zakroky

4.2  Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Davkovani a délka 1écby je individualni. Nejniz§i G¢inna davka ma byt predepsana na co nejkratsi
moznou dobu. Vzhledem k tomu, Ze riziko abstinen¢nich pfiznakl a ,,rebound” fenoménu je vétsi po
nahlém vysazeni, ma byt ptipravek u vSech pacientii vysazovan postupné (viz bod 4.4). Maximalni denni
davka 4 mg nema byt prekrocena.

Obecné se délka 1écby pohybuje od nékolika dnii do 4 tydnii vEetné postupného vysazovani.

K prodlouzeni doby 1é¢by nema dochazet bez ptehodnoceni potieby pokracovani v 1é¢be.
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Pokud se denni davka uziva vecer jako jedna davka, nema se uzivat po jidle. Kvili opozdénému nastupu
ucinku a v zavislosti na délce spanku se miize béhem nasledujiciho dne objevit pocit kocoviny (viz bod
4.4).

Dospéli

Uzkost: Pocate¢ni davka 0,5 mg, 2-3krat denné, udrzovaci davka je az 2,5 mg denné. Denni ddvka mtize
byt rozdélena do 2-3 dil¢ich davek podavanych béhem dne, nebo muize byt podana jako jedna davka
vecer, pil hodiny pfed spanim.

Insomnie zpuisobena uzkosti: Poc¢ate¢ni davka 1 mg pied spanim, obvykla davka 1-2 mg pied spanim.
Premedikace pied stomatologickym zakrokem nebo operaci: 2—4 mg jednu az dvé hodiny pied operaci.

Starsi a oslabeni pacienti

U starSich a oslabenych pacientu je téeba snizit pocate¢ni davku ptiblizné€ o 50 % a upravit davkovani
podle potieby a tolerance (viz bod 4.4).

Déti a dospivajici

Lorazepam se nema s vyjimkou nize uvedenych pfipadi pouzivat u déti a dospivajicich do 18 let,
protoze bezpecnost a ucinnost nebyla u této populace stanovena.

6 let nebo méné
Déti do Sesti let nemaji byt 1éCeny lorazepamem.
6-12 let:

Premedikace pfed stomatologickym zakrokem nebo operaci: 0,5-1 mg nebo nema se piekrocit 0,05
mg/kg télesné hmotnosti. Davku je tfeba uzit jednu az dvé hodiny pted operaci.

13-18 let
Premedikace pied stomatologickym zakrokem nebo operaci: 14 mg jednu az dvé hodiny pied operaci.

Porucha funkce jater

Pouziti u pacientt s té¢zkou poruchou funkce jater je kontraindikovano (viz bod 4.3).

U pacientu s lehkou az stiedné téZkou poruchou funkce jater mohou byt vhodné niz§i davky. Pocateéni
davka ma byt polovina doporucené davky pro dospé€lé. U téchto pacienti je tieba pecliveé sledovat
klinickou odpovéd’ a toleranci a podle toho upravit davkovani (viz bod 4.4).

Porucha funkce ledvin

U pacienti s tézkou az stfedné tézkou poruchou funkce ledvin mohou byt vhodné nizsi davky. Pocatecni
davka ma byt polovina doporucené davky pro dospélé. U téchto pacientl je tieba peclivé sledovat
klinickou odpovéd’ a toleranci a podle toho upravit davkovani (viz bod 4.4).

Zpusob podani
Peroralni podani
43  Kontraindikace
e Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1
e Myasthenia gravis
e Té&zka respiracni insuficience
e Syndrom spankové apnoe
e T¢&zka jaterni insuficience

e Pietrvavajici abizus drog a/nebo alkoholu v anamnéze (viz také bod 4.4)
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4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti
UZzivani benzodiazepinil, v¢etn¢ lorazepamu, mtize vést k potencialné fatalni respiracni depresi.

Pii uzivani benzodiazepinti byly hlaseny zavazné anafylaktické/anafylaktoidni reakce. U pacientl po
uziti prvni nebo nasledujicich davek benzodiazepini byly hlaseny ptipady angioedému zahrnujiciho
jazyk, glotis nebo hrtan. N&ktefi pacienti uzivajici benzodiazepiny méli dalsi symptomy, jako je
dyspnoe, uzavieni hrdla nebo nauzea a zvraceni. N&kteti pacienti potiebovali 1é¢bu na pohotovosti.
Pokud angioedém postihuje jazyk, glotis nebo hrtan, miize dojit k obstrukei dychacich cest, ktera muize
byt fatalni. Pacienti, u kterych se po 1é¢bé benzodiazepiny rozvine angioedém, nemaji znovu uzivat
lorazepam.

Pacienty je tfeba upozornit, ze vzhledem k tomu, Ze jejich tolerance k alkoholu a dal§im latkam tlumicim
CNS bude v ptitomnosti lorazepamu sniZena, je tieba se vyhybat latkam tlumicim CNS nebo je uzivat
ve snizenych davkach a ze je tfeba se vyhnout alkoholu.

Pokud se lorazepam uziva jako jedna denni davka vecer (zejména je-li davka vysoka) a doba spanku
neni dostatecné dlouhd, muze se béhem nasledujiciho dne objevit kocovina. Proto ma byt zajistén
dostatecny spanek (7-8 hodin).

Uzkost nebo insomnie mohou byt symptomem nékolika dal$ich poruch. Je tieba vzit v ivahu moznost,
ze potize mohou souviset se zakladni fyzickou nebo psychiatrickou poruchou, pro kterou existuje

wevr

Bylo hlasen abtizus benzodiazepint, zejména u pacientll s anamnézou zneuzivani 1ékt a/nebo alkoholu.

Riziko souc¢asného uzivani opioidu

Soucasné uzivani lorazepamu a opioidd muze vést k sedaci, respiracni depresi, komatu a Gmrti.
Vzhledem k témto rizikim je soudasné piedepisovani sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim
podobné latky (jako lorazepam), spolu s opioidy vyhrazeno pro pacienty, u nichZ nejsou alternativni
moznosti 1é¢by. V piipadé rozhodnuti predepsat lorazepam soucasné s opioidy, je nutné predepsat
nejnizsi ucinnou davku na nejkratsi moznou dobu 1écby (viz také obecné doporuceni pro davkovani
vV bodé¢ 4.2).

Pacienty je nutno peclivé sledovat kvili moznym znamkam a ptiznakiim respira¢ni deprese a sedace.
V této souvislosti se diirazné doporucuje informovat pacienty a jejich peGovatele (tam, kde je to vhodné),
aby o téchto symptomech védéli (viz bod 4.5).

Tolerance

Po opakovaném uzivani po dobu n€kolika tydnti mize nastat urcita ztrata u¢innosti hypnotického u¢inku
benzodiazepini. Existuji diikazy 0 vzniku tolerance na sedativni G¢inky benzodiazepint. Lorazepam
miize mit potencial ke zneuziti, zejména u pacientii s anamnézou abtizu alkoholu a/nebo 1éki.

Zavislost

UZivéni benzodiazepinli muze vést k rozvoji fyzické a psychické zavislosti na téchto ptipravcich. Riziko
zavislosti se zvySuje s davkou a délkou 1é¢by; je také vétsi u pacienti s anamnézou abtizu alkoholu nebo
1€k nebo u pacientli se zavaznymi poruchami osobnosti. Proto je tieba se vyhnout pouziti u pacientt s
anamnézou alkoholismu nebo zneuzivani 1éku.

Vznikla-li fyzicka zavislost, bude nahlé pieruseni 1écby spojeno s abstinencnimi piiznaky. Ptiznaky
zahrnuji bolest hlavy, bolest svali, extrémni tzkost, problémy se spankem, napéti, neklid, zmatenost
nebo podrazdénost. V tézkych piipadech se mohou vyskytnout nasledujici symptomy: derealizace,
depersonalizace, hyperakuze, parestezie koncetin, citlivost na svétlo, hluk a fyzicky kontakt, halucinace
nebo epileptické zachvaty. Ty se mohou vyskytovat Castéji u pacientl s jiz existujicim konvulzivnim
onemocnénim nebo u pacientl uZivajicich jiné 1éky, které snizuji prah pro vznik kie¢i, jako jsou
antidepresiva.
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,Rebound“ insomnie a uzkost: pfechodny syndrom, kdy se symptomy, které vedly k 1éCbé
benzodiazepiny, mohou ve zvy$ené mife objevit po vysazeni 1éku. Mize byt doprovazen dal§imi
reakcemi véetné zmén nalady, izkosti nebo poruch spanku a neklidu. Vzhledem k tomu, ze riziko
abstinenc¢nich pfiznakt/rebound fenoménu je vétsi po nahlém pieruseni 1écby, doporucuje se davkovani
sniZovat postupné.

Po nahlém ukonceni 1é€by se mohou abstinencni piiznaky objevit uz po n€kolika dnech lécby a pii
terapeutickych davkach.

Délka 1écby
Délka 1écby ma byt co nejkratsi (viz bod 4.2) v zavislosti na indikaci, obecné se pohybuje od nékolika

dnti az po 4 tydny, véetné€ procesu snizovani davky. Prodluzovani nad tyto lhiity nema probihat bez
prehodnocenti situace.

Pii zahdjeni 1é€by muze byt uzitecné informovat pacienta, ze délka 1écby bude omezena, a piesné
vysvétlit, jak se bude davka postupné snizovat. Navic je dulezité, aby si byl pacient védom moznosti
rebound fenoménu, a tim minimalizoval Uzkost z té€chto symptomu, pokud by se objevily béhem
vysazovani pripravku.

Existuji ndznaky, ze v pfipadé benzodiazepinl s kratkym trvanim ucinku se béhem davkovaciho
intervalu mohou projevit abstinencni ptiznaky, zvlasté pti vysokych davkach.

Pfi uzivani benzodiazepini s dlouhym trvanim tucinku je dutlezité varovat pfed prechodem na
benzodiazepiny s kratkym trvanim ucinku, protoze se mohou rozvinout abstinenéni piiznaky.

Amnézie

Benzodiazepiny mohou vyvolat anterogradni amnézii. Tento stav se vyskytuje nejcastéji nékolik hodin
po poziti ptipravku, a proto se pro sniZeni rizika maji pacienti ujistit, Ze budou mit nepferusovany spanek
v délce 7-8 hodin (viz bod 4.8).

Psychiatrické a paradoxni reakce

Je znamo, Ze pfi uzivani benzodiazepini dochézi k reakcim, jako je neklid, agitovanost, podrazdénost,
agresivita, bludy, vztek, nocni miry, halucinace, psychdzy, nevhodné chovani a dalsi nezadouci G¢inky
tykajici se chovani. Pokud k tomu dojde, je tfeba uzivani lécivého piipravku prerusit.

Castgji se vyskytuji u déti a starsich osob.

Zv14stni skupiny pacientu

Détem se nemaji benzodiazepiny podavat bez peclivého zvaZzeni potiebnosti; délka 1é¢by musi byt
omezena na minimum. Star$i pacienti maji uzivat snizenou davkou (viz bod 4.2). Niz§i davkovani se
také doporucuje u pacientd s chronickou respiracni insuficienci kvili riziku respiracni deprese.
Benzodiazepiny jsou kontraindikovany u pacientti s t€zkou jaterni insuficienci, protoze mohou vyvolat
encefalopatii.

Benzodiazepiny nejsou ucinné pii primarni 1écbé psychotickych onemocnéni.

Benzodiazepiny nejsou ucinné pti primarni 1écbé deprese a nemaji se uzivat samostatné k 1é¢beé uzkosti
spojené s depresi, protoze u takovych pacientd mize dojit k sebevrazde€. Pii podavani pacientiim s tézkou
depresi a sebevrazednymi sklony je nutné pfijmout vhodna opatfeni a predepsat vhodné davky.

Benzodiazepiny maji byt uzivany s extrémni opatrnosti u pacientd s anamnézou abtzu alkoholu nebo
1€kt (viz bod 4.3).

U né&kterych pacient uzivajicich benzodiazepiny se vyvinula krevni dyskrazie a nékteti méli zvySené
hladiny jaternich enzymu. Pokud jsou opakované 1éCebné cykly povazovany za klinicky nezbytné,
doporucuji se pravidelna hematologicka a jaterni vySetfeni.

Piestoze se hypotenze vyskytla jen vzacné, benzodiazepiny maji S opatrnosti uzivat pacienti, u kterych
muze pokles krevniho tlaku vést ke kardiovaskuldrnim nebo cerebrovaskularnim komplikacim; to je
zvlaste dulezité u starSich pacientt.
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Pti 1€¢bé pacientd s akutnim glaukomem s uzkym tihlem je tfeba postupovat opatrng.

Starsi pacienti

Lorazepam ma byt uzivan s opatrnosti u starSich pacientd kvili riziku sedace a/nebo muskuloskeletalni
slabosti, které mohou zvysit riziko padu se zavaznymi nasledky u této populace. Starsi pacienti maji
uzivat snizenou davku (viz bod 4.2).

Opatrnosti je tfeba u pacientl s ataxii a akutni intoxikaci alkoholem nebo jinymi latkami ptisobicimi na
CNS.

Pacienti se vzdcnymi dédicnymi problémy s intoleranci galaktdzy, iplnym nedostatkem laktdzy nebo
malabsorpci glukoézy a galaktézy nemaji tento pripravek uzivat.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, to znamena, ze je
V podstaté ,,bez sodiku.

45 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Nedoporucené kombinace

Alkohol

Je tfeba se vyhnout soucasnému pozivani alkoholu.

Sedativni u¢inky lorazepamu mohou byt zesileny, pokud je pfipravek uzivan v kombinaci s alkoholem.
To ovliviiuje schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

Kombinace vyZadujici pozornost

Latky tlumici CNS

Benzodiazepiny vcetné lorazepamu maji aditivni tlumivé €¢inky na CNS, pokud jsou uzivany spolecné
s jinymi léCivymi piipravky, které zpusobuji utlum CNS, napt. barbituraty, antipsychotika,
sedativa/hypnotika, anxiolytika, antidepresiva, opioidni analgetika, sedativni antihistaminika,
antikonvulziva a anestetika.

Opioidy
Souc¢asné uzivani sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky, jako je lorazepam, spolu

s opioidy zvysuje riziko sedace, respiracni deprese, komatu a umrti v disledku aditivniho tlumivého
uéinku na CNS. Je nutné omezit davku a délku souc¢asného uzivani (viz bod 4.4).

Svalova relaxancia

Pokud je lorazepam uzivan béhem 1é¢by myorelaxancii, zejména na za¢atku 1é¢by lorazepamem, je tieba
byt pfipraven na zvySeni myorelaxa¢niho uéinku (riziko pada).

Opioidni analgetika

Pfi uzivani benzodiazepini mize dojit ke zvySeni euforie navozené opioidnimi analgetiky, coz vede ke
zvyseni psychické zavislosti.

Inhibitory jaternich enzymu

Slouceniny, které inhibuji urcité jaterni enzymy, zejména cytochrom P450, mohou zvySovat aktivitu
benzodiazepinl. V mensi mife to plati také pro benzodiazepiny, které jsou metabolizovany samotnou
konjugaci.

Klozapin

Bylo hlageno, ze soucasné podavani vede k vyrazné sedaci, hypersalivaci, ataxii a zvy$enému riziku
zastavy dychani a/nebo srde¢ni ¢innosti.
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Loxapin

Soucasné podavani vedlo k hlaseni nadmérného stuporu, vyznamného snizeni dechové frekvence a u
jednoho pacienta k hypotenzi.

Natrium-valproat

Soucasné podavani s lorazepamem mize vést ke zvySeni plazmatickych koncentraci a snizeni clearance
lorazepamu. Pfi soucasném podavani s natrium-valproatem ma byt proto davka lorazepamu sniZzena
pfiblizné na 50 %.

Probenecid

Soucasné podavani s lorazepamem mize vést k rychlejSimu nastupu nebo prodlouzenému ucinku
lorazepamu v disledku prodlouzeného polocasu a snizeni celkové clearance. Pii souasném uzivani
S probenecidem ma byt davka lorazepamu snizena ptiblizné o 50 %.

Theofylin/aminofylin

Uzivani theofylinu/aminofylinu miZe snizit sedativni t¢inky benzodiazepind, véetné lorazepamu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi
O pouziti lorazepamu béhem téhotenstvi nejsou k dispozici dostate¢né udaje.

Benzodiazepiny se nemaji uzivat béhem tchotenstvi, zejména v prvnim a poslednim trimestru.
Benzodiazepiny mohou pfi uzivani v t€hotenstvi zptisobit poskozeni plodu. Na zakladé zkuSenosti u
¢loveka se predpoklada, ze lorazepam zpusobuje zvySené riziko kongenitalnich malformaci, pokud je
uzivan béhem téhotenstvi, zejména béhem prvniho trimestru t€hotenstvi. Vzorky lidské pupec¢nikové
krve naznacuji placentdrni pfenos benzodiazepind a jejich glukuronidovych metabolitt.

Zeny ve fertilnim véku maji béhem 16¢by lorazepamem pouZivat u¢innou antikoncepci. Pokud je
pripravek pfedepsan zené ve fertilnim véku, ma byt upozornéna, aby kontaktovala svého 1ékaie ohledné
vysazeni tohoto 1é¢ivého piipravku, pokud planuje ot€hotnét nebo se domniva, ze je t€hotna.

Pokud je ze zavaznych divodl uzivan lorazepam béhem pozdni faze téhotenstvi nebo béhem porodu ve
vysokych davkach, lze v disledku farmakologického ucinku latky ocekavat uc¢inky na novorozence,
jako je hypotermie, hypotonie a stfedné silna respiracni deprese. U novorozencli narozenych matkam,
které dostavaly benzodiazepiny v pozdni fazi t€hotenstvi nebo pfti porodu, byly hlaseny symptomy jako
snizena aktivita, hypotonie, hypotermie, respiracni deprese, apnoe, problémy s krmenim a zhorSena
metabolickad odpovéd na chladovy stres.

Navic se u kojenciti narozenych matkam, které uzivaly benzodiazepiny chronicky béhem pozdéjsich fazi
téhotenstvi, muze vyvinout fyzicka zavislost a mohou byt v postnatalnim obdobi vystaveni uréitému
riziku rozvoje abstinencnich ptiznaku.

Kojeni

Existuji dikazy, ze lorazepam je vylucovan do lidského materského mléka, i kdyz ve farmakologicky
nevyznamném mnozstvi. Proto lorazepam nemaji uzivat kojici matky, pokud o¢ekavany piinos pro
matku nepfevazi potencialni riziko pro kojence. U novorozencti kojicich matek, které uzivaly
benzodiazepiny, se objevila sedace a neschopnost sat. U kojencd kojicich matek maji byt sledovany
farmakologické ucinky (vcetné sedace a podrazdénosti).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Lorazepam ma velky vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Sedace, amnézie, porucha koncentrace a zhor$ena svalova funkce mohou nepiiznivé ovlivnit schopnost
fidit nebo obsluhovat stroje. Pokud dojde k nedostate¢né délce spanku, zvysuje se pravdépodobnost
poruchy bdélosti (viz také bod 4.5). Pacienti maji byt upozornéni, aby neobsluhovali stroje, netidili ani
neprovadéli jiné ¢innosti vyZzadujici vysoky stupen bdélosti.
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4.8 Nezadouci ucinky

Nezadouci ucinky, pokud se vyskytnou, jsou obvykle pozorovany na zacatku 1é€by a obecné se pii

pokracujicim uzivani nebo pii snizovani davky jejich zavaznost snizuje nebo vymizi.

Nasledujici nezadouci ucinky jsou uvedeny v nasledujicich frekvencich: velmi ¢asté (>1/10), Casté
(=1/100 az <1/10), mén¢ casté (>1/1000 az <1/100), vzacné (>1/10000 az < 1/1000), velmi vzacné
(<1/10000), neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit). V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezadouci

ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Ttidy velmi Casté méngé Casté Neni znamo (z dostupnych

organovych Casteé (=1/100 az (=1/1000 az udaju nelze urcit)

systému (>1/10) | <1/10) <1/100)

Poruchy krve agranulocyt6za, pancytopenie,

a lymfatického trombocytopenie, hyponatremie

systému

Poruchy anafylaktické/anafylaktoidni

imunitniho reakce, angioedém,

systému hypersenzitivni reakce,
alergické kozni reakce

Endokrinni syndrom nepfimétené sekrece

poruchy antidiuretického hormonu
(SIADH)

Poruchy hypotermie

metabolismu

a vyzivy

Psychiatrické Zmatenost, sebevrazedné

poruchy deprese, myslenky/pokusy,

demaskovani | amnézie,
deprese disinhibice,
euforie

Poruchy sedace, | ataxie, koma, konvulze/epileptické

nervového ospalost | zavrat’ zachvaty, extrapyramidové

systému?) symptomy, porucha
pozornosti/koncentrace,
porucha rovnovahy, vertigo,
tres, bolest hlavy
Paradoxni reakce véetné
uzkosti, agitovanosti, vzrusent,
nepratelstvi, agrese, vzteku,
poruch spanku/nespavosti,
halucinaci. Castéji se vyskytuji
u déti a starSich osob.

Poruchy oka porucha zraku, véetné diplopie

a rozmazaného vidéni

Cévni poruchy

hypotenze, snizovani krevného
tlaku

Respiracni,
hrudni

a mediastinalni
poruchy?

respiracni deprese, apnoe,
zhorseni spankové apnoe,
zhor$eni obstrukéni plicni
nemoci, dysartrie/nezietelna fe¢
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Tridy velmi Casté méng Casté Neni znamo (z dostupnych

organovych Casté (>1/100 az (>1/1000 az udajii nelze urcit)

systému (>1/10) | <1/10) <1/100)

Gastrointestinalni nauzea konstipace

poruchy

Poruchy jater zloutenka, zvySeny bilirubin,
a zlucovych cest zvysené jaterni

aminotransferazy, zvysena
alkalicka fosfataza

Poruchy ktize alopecie
a podkozni tkané

Poruchy svalové svalova
na kosterni slabost,
soustavy astenie
a pojivové tkan¢

Poruchy zmeéna libida, sexualni vzruSeni
reprodukéniho impotence,
systému a prsu sniZzeny orgasmus

Celkové poruchy | unava
a reakce v misté
aplikace

Y Ucinky benzodiazepinli na CNS jsou zavislé na davce, pficemz zavaznéjsi utlum CNS nastava pii
vysokych davkach

2 Rozsah respiraéni deprese u benzodiazepinii je zavisly na davce, pficemz zavazngjs$i deprese nastava
pti vysokych davkach

Béhem uzivani benzodiazepinti se mize znovu objevit jiz existujici deprese.

Pti pouziti terapeutickych davek se mtize objevit prechodna anterogradni amnézie nebo porucha paméti,
pricemz riziko se zvySuje pti vyssich davkach (viz bod 4.4).

Béhem uzivani benzodiazepint byly piilezitostné hlaseny paradoxni reakce, jako je neklid, agitovanost,
podrazdénost, agresivita, bludy, vztek, nocni mury, halucinace, psychézy a nevhodné chovani. Tyto
reakce mohou byt pravdépodobné&jsi u déti a starSich osob (viz bod 4.4).

Uzivani, dokonce i v terapeutickych davkach, mize vést k fyzické nebo psychické zavislosti a pieruseni
1é¢by mlize mit za nasledek reakce z vysazeni nebo rebound fenomén (viz bod 4.4). MiZe se objevit
psychicka zavislost. Bylo hlaSeno zneuzivani benzodiazepind.

HlaSeni podezieni na nezddouci Gcinky

Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosut a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zddame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv
Srobarova 48
100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
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49 Predavkovani
Obecné

Stejné jako u jinych benzodiazepini pifedavkovani neptedstavuje ohrozeni zivota, pokud neni
kombinovano s jinymi latkami tlumicimi CNS, véetné¢ alkoholu.

Pti 1é€bé predavkovani jakymkoli [éCivym piipravkem je tfeba mit na paméti, Ze mohlo byt uzito vice
latek. V postmarketingovém sledovani se pfedavkovani lorazepamem vyskytlo pfevazné v kombinaci s
alkoholem a/nebo jinymi 1é¢ivymi piipravky

Ptiznaky

Ptedavkovani benzodiazepiny se obvykle projevuje riznymi stupni deprese centrdlniho nervového
systému od ospalosti az po kéma. V lehkych ptipadech symptomy zahrnuji ospalost, zmatenost a
letargii; ve vaznéjsich piipadech, a zejména pfi poziti alkoholu nebo jinych 1é¢ivych ptipravki tltumicich
CNS, mohou ptiznaky zahrnovat dysartrii, ataxii, paradoxni reakce, utlum CNS, hypotenzi, hypotonii,
respiracni a kardiovaskuldrni utlum, vzacné kéma a velmi vzacné tmrti.

Lécba

Po ptfedavkovani peroralnimi benzodiazepiny je tieba vyvolat zvraceni (do jedné hodiny), pokud je
pacient pii védomi, nebo provést vyplach zaludku s chranénim dychacich cest, pokud je pacient
Vv bezvédomi. Pokud neni mozné vyprazdnit Zaludek, je tieba kvuli snizeni vstiebavani podat aktivni
uhli. Poté ma byt lécba symptomaticka a podptrna. Pacient ma byt pecliveé sledovan s monitorovanim
vitalnich funkci. V intenzivni péci ma byt zvlastni pozornost vénovana respiracnim a kardiovaskularnim
funkcim.

Hypotenze, i kdyZ neni pravdépodobna, mize byt kontrolovana norepinefrinem. Lorazepam je Spatné
dialyzovatelny; lorazepam glukuronid, neaktivni metabolit, mize byt vysoce dialyzovatelny.

Antagonista benzodiazepinu, flumazenil, mize byt uzitecny u hospitalizovanych pacientti jako dopInck
(nikoli jako nahrada) k fadné 1écbé predavkovani benzodiazepiny. Pfed pouzitim si piectéte informace
0 pripravku flumazenil. Lékat si ma byt védom rizika epileptického zachvatu v souvislosti s 1é¢bou
flumazenilem, zejména u dlouhodobych uzivatelt benzodiazepini a pii predavkovani cyklickymi
antidepresivy.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: benzodiazepinové derivaty
ATC koéd: NO5SBAO6

Lorazepam je benzodiazepin s kratkym az stfedn¢ dlouhym t¢inkem. M4 Vv riizné mife vSechny dobie
znamé vnitini benzodiazepinové ucinky: anxiolyticky, sedativni/hypnoticky, antikonvulzivni a svalové
relaxacni.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podéni je lorazepam rychle a téméf tpln€é absorbovan, maximalni sérové hladiny se
objevuji za 2 hodiny (V rozmezi: 0,5-3 h), peroralni biologicka dostupnost je 90-93 %.

Distribuce

Lorazepam se piiblizné¢ z 85-91 % vaze na proteiny, pfi¢emzZ volna frakce je u starSich pacientd
vyznamné vyssi. Lorazepam pronika do mozkomisniho moku, pfi¢emz koncentrace odpovidaji asi 5—
28 % plazmatickych hladin. Lorazepam prochazi placentarni bariérou a plazmatické hladiny u
novorozenci se blizi hladinam v séru matky.

Distribué¢ni poloc¢as je 20-25 minut (v rozmezi: 10,3-42,7) a distribu¢ni objem je 1,3 1/kg.
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Rovnovazného stavu plazmatickych koncentraci je dosazeno béhem tfi dna.

Biotransformace

Lorazepam je extenzivné metabolizovan v jatrech (ptiblizné ze 75 %) a podléha enterohepatalnimu
obc¢hu. Chronické davkovani nema vliv na jaterni hydroxylac¢ni kapacitu. Hlavnim neaktivnim
metabolitem je 3-O-fenolicky glukuronid, 75 % davky, s men§im mnozstvim 6-chloro-4-O-chlorfenyl-
2,1-chinazolinonu a hydroxylovaného derivatu lorazepamu, vS§echny jsou neaktivni.

Eliminace

Hlavni cestou exkrece jsou ledviny (88 %), mensi mnozstvi se vylucuje stolici (7 %). Celkova télesna
clearance je 1,1 ml/min/kg.

Elimina¢ni poloc¢as lorazepamu je 12 hodin a existuje pouze minimalni riziko nadmérmné akumulace.
Eliminac¢ni polocas glukuronidového neaktivniho metabolitu je 12—18 hodin.

Starsi pacienti
U stars$ich pacientii nedochézi k zddnym zménam farmakokinetickych parametr.

Porucha funkce jater

Pti t€Zké poruse jater se polocas eliminace lorazepamu zdvojnasobi.

Porucha funkce ledvin

Renalni insuficience vede ke snizeni rychlosti vylucovani glukuronidového metabolitu bez prodlouzeni
polocasu lorazepamu.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpecnosti

Toxicita po jednorazové davce/akutni toxicita

Studie akutni toxicity peroralniho lorazepamu na zviratech neodhalily zadnou specifickou citlivost (viz
bod 4.9 ,,Predavkovani akutni toxicita u ¢loveka).

Subchronickd a chronicka toxicita

Peroralni lorazepam byl zkouman u potkant (80 tydnut) a psii (12 mésicl) ve studiich chronické toxicity.
Histopatologicka, oftalmologicka a hematologicka vySetfeni a funkéni testy organd neprokazaly zadné
nebo jen mirné vyznamné zmény bez biologického vyznamu, a to ani ve vysokych davkach.

U potkani 1é¢enych lorazepamem po dobu del$i neZ jeden rok v davce 6 mg/kg/den doslo k dilataci
jicnu.

Mutagenni a kancerogenni potencial

Lorazepam nebyl podroben rozsahlym studiim o mutagennich tcincich; nicménég testy na lorazepam
byly doposud negativni. Studie na potkanech a mySich neprokazaly po peroralni aplikaci lorazepamu
zadny zietelny kancerogenni potencial.

Reprodukéni toxicita

Utinek lorazepamu na embryonalni a fetalni v{voj a reprodukci byl zkouman u kralikti, potkand a mysi.
Tyto studie neodhalily zadné dikazy teratogennich vlastnosti nebo dysfunkce reprodukce lorazepamu.

Experimentalni studie prokazaly poruchy chovani u potomki matek s dlouhodobou expozici
benzodiazepiniim.
6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
monohydrat laktozy
povidon (K 30)
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krospovidon, typ A

kukuti¢ny skrob

mikrokrystalicka celul6za (E 460)

sodna stl karboxymethylskrobu (typ A)
draselna stl polakrilinu

magnesium-stearat (E 572)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

15 mésica v nepruhlednych PVC/PE/PVDC — Al blistrech
30 mésicu v Al/Al blistrech

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C. Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pied
svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Lorazepam 1 mg a 2,5 mg: Blistry z nepruthledného PVC/PE/PVDC — Al nebo Al/Al blistry
Lorazepam 0,5 mg: Al/Al blistry

K dispozici jsou baleni obsahujici 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 60, 90, 100 a 500 tablet.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Z4dné zvlastni pozadavky.

Veskery nepouzity 1écivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
MEDOCHEMIE Ltd., 1-10 Constantinoupoleos Street, 3011 Limassol, Kypr

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA
TEMELOR 0,5 mg tablety: Registra¢ni ¢islo: 70/308/21-C
TEMELOR 1 mg tablety: Registra¢ni ¢islo: 70/306/21-C
TEMELOR 2,5 mg tablety: Registraéni ¢éislo: 70/307/21-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 13. 1. 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU
27.8. 2024
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