AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 8761/2016/01-02-03-04 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Sonlax 7,5 mg comprimate filmate

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat contine zopiclond 7,5 mg (Zopiclond).

Excipient(ti) cu efect cunoscut: fiecare comprimat contine lactoza monohidrat 0,57 mg.

Pentru lista completa a tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Comprimat filmat.

Comprimate filmate rotunde, de culoare alba, convexe pe o parte, concave (adancite) pe cealalta parte,
cu linie mediand de rupere pe partea concava.

Comprimatul poate fi divizat in doua parti egale.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul insomniei tranzitorii, de scurta durata sau cronice (incluzand insomnie de adormire,
insomnie de trezire si trezirea matinald) la adulgi.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Adulti cu varsta sub 65 de ani: doza recomandata este 7,5 mg (un comprimat filmat) o data pe zi.
Aceastd doza de 7,5mg nu ar trebui depasita.
Acest medicament se va administra intotdeauna inainte de culcare.

Varstnici peste 65 de ani: doza recomandata este de 3,75 mg zopiclona pe zi (/2 comprimat filmat)
care poate fi crescutd la 7,5mg (1 comprimat filmat) pe zi (doar in cazuri exceptionale).

Pacienti cu insuficienta hepatica: doza recomandatd este de 3,75mg (2 comprimat filmat) pe zi,
care poate fi crescutd la 7,5mg (1 comprimat filmat) pe zi (vezi pct. 5.2).

Pacienti cu insuficienti renala: desi nu s-a observat o acumulare a zopiclonei sau a metabolitilor
acesteia la pacientii cu insuficientd renald, se recomanda sa se inceapd tratamentul cu 3,75 mg (%2

comprimat filmat ) pe zi (vezi pct. 5.2).

Pacienti cu insuficienta respiratory




Doza recomandata este de 3,75mg (%2 comprimat filmat) pe zi, care poate fi crescutd la 7,5mg (1
comprimat filmat) pe zi (vezi pct. 5.2).

Copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani
Zopiclona nu trebuie sa fie folosita la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani, deoarece siguranta si
eficacitatea zopiclonei pe aceasta grupd de varsta nu a fost stabilita.

Metoda de administrare

Administrare orala.

Utilizati cea mai mica doza eficace. Doza ar trebui administrata o singura data seara inainte de culcare
si nu trebuie repetatd. Fiecare comprimat trebuie inghitit fara a fi supt sau mestecat.

Durata tratamentului

Tratamentul trebuie sa fie cat mai scurt posibil, de la cateva zile pana la un maxim de 4 saptdmani,
incluzand perioada de scadere treptata a dozei (vezi pct. 4.4 ):
- insomnie tranzitorie (de exemplu datorata unei calatorii) : 2-5 zile,
- insomnie de scurtd durata: 2-3 saptamani (de exemplu dupa un accident grav),
- in caz de insomnie cronica s-ar putea sa fie necesara continuarea tratamentului pentru mai mult
de 4 saptamani. Aceasta poate fi facutd dupa repetarea evaludrii starii pacientului.

Cum se Inceteaza tratamentul

Inainte de a utiliza medicamentul, pacientilor trebuie s li se explice faptul ci terapia nu este de lunga
durata si aceasta se va opri treptat.

Oprirea graduala a tratamentului reduce riscul reluarii insomniei(vezi pct 4.4). Pacientii trebuie sa fie
avertizati asupra posibilitatii reaparitiei insomniei dupa oprirea tratamentului pentru a reduce
anxietatea care poate fi cauzata de eventuale simptome de incetare a tratamentului.

4.3 Contraindicatii

- Hipersensibilitate la substanta activa si/sau oricare dintre excipientii mentionati in sectiunea 6.1,
- insuficienta respiratorie severa,

- insuficienta hepatica severa,

- sindromul de apnee in timpul somnului,

- miastenia gravis,

- copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Precautii
Deoarece medicamentele somnifere pot inhiba respiratia, trebuie exercitata prudenta la prescrierea
zopiclonei la pacientii cu functia respiratorie compromisa (vezi sectiunea 4.8)

Stabiliti intotdeauna cand este posibil ratiunea aparitiei insomniei, iar posibilele cauze ar trebui
eliminate Tnaintea prescrierii hipnoticului.

Benzodiazepina si compusii similari nu trebuie utilizati ca unic tratament al depresiei si al anxietatii
cauzate de aceasta, pentru cd medicamentul poate induce idei suicidare.

Benzodiazepina si compusii similari nu sunt indicati ca principal remediu in tratamentul psihozei.

Tulburari phihomotorii

Similar altor sedative / medicamente somnifere, zopiclona are un efect inhibitor asupra SNC
(sistemului nervos central).

Tulburarile psihomotorii, incluzand incapacitatea de a conduce autovehicule, creste daca zopiclona
este utilizatd cu 12 ore 1naintea desfasurarii de activitti care necesita vigilenta, mai ales daca a fost
utilizata in doza mai mare decat recomandata sau daca zopiclona a fost folosita in combinatie cu alte




medicamente inhibitoare ale SNC, alcool etilic sau medicamente care cresc valorile de zopiclona din
sange (vezi sectiunea 4.5).

Pacientii ar trebui sfatuiti sa nu se angajeze n activitati periculoase care necesita atentie completa sau
coordonarea miscarilor, cum ar fi folosirea masinilor sau conducerea autovehiculelor in special 12 ore
dupa administrarea medicamentului.

Toleranta

Dupa utilizarea repetata timp de cateva sdptamani poate sa apara scaderea eficacitatii
benzodiazepinelor sau a medicamentelor asemanatoare benzodiazepinelor. Cu toate acestea, zopiclona,
nu dezvolta o toleranta cu semnificatie clinica pe durata tratamentului. Nu a fost observata dezvoltarea
unei tolerante semnificative in tratamentul cu Sonlax, daca acesta a durat pana in 4 saptimani. Doza
nu trebuie crescuta.

Dependenta

Utilizarea sedativelor/medicamentelor hipnotice similare cu zopiclona poate duce la dezvoltarea
dependentei sau tolerantei fizice (somatice) sau psihologice si a abuzului.

Daca doza administrata este mai mare decat doza terapeutica, riscul dependentei creste odata cu doza,
durata tratamentului si asocierea cu alte medicamente psihotrope. Riscul este mai mare la pacientii
care au antecedente de alcoolism sau altd dependetd medicamentoasd. Acesti pacienti trebuie tinuti sub
observatie continua.

in caz de dependenti fizica, intreruperea brusca a tratamentului, in special dupa un tratament de lunga
durata, poate cauza de simptome de abstinenta: insomnie, cefalee, mialgii, anxietate, tensiune, agitatie,
tulburari cognitive si iritabilitate. In consecinta, doza trebuie redusa gradual iar pacientul trebuie
informat asupra simptomelor posibile.

In cazuri severe pot aparea urmitoarele simptome: rupere de realitate (alienare), depersonalizare,
hiperacuzie, amorteald si furnicaturi ale extremitatilor, hipersensibilitate la lumina sau orice atingere
fizica (contact fizic), halucinatii si convulsii.

Simptomele sindromului de abstinentd pot sa apara in zilele urmatoare intreruperii tratamentului.
Pentru benzodiazepinele cu durata scurta de actiune, in special la doze mari, simptomele pot sa apara
in intervalul dintre doud administrari consecutive. (vezi pct. 4.8)

Reaparitia insomniei si anxietatii

Intreruperea tratamentului medicamente somnifere poate cauza un sindrom tranzitoriu, caz in care pot
reapare simptome intensificate care au dus la inceperea tratamentului cu sedative/medicamente
somnifere.

La intreruperea tratamentului cu benzodiazepina sau compusi similari benzodiazepinei poate apare un
sindrom tranzitoriu, ale carui simptome sunt similare cu cele care au condus la inceperea
tratamentului, dar intr-o forma mai accentuatd. Fenomenul poate fi insotit si de alte simptome,
incluzand schimbari de dispozitie, anxietate si agitatie.

Acest sindrom apare de obicei la intreruperea brusca a unui tratament prelungit, cu folosirea unor doze
care depaseau doza recomandata.

De aceea intreruperea brusca a tratamentului trebuie evitata, dozele trebuie reduse treptat si pacientul
trebuie informat despre acest lucru (vezi pct. 4.2).

Amnezie

De obicei poate sa apara amnezie anterograda la cateva ore de la folosirea medicamentului, In mod
special cand somnul este Intrerupt sau cand mersul la culcare este intarziat dupa ce s-a administrat
comprimatul. De aceea, pentru a reduce acest risc, pacientii trebuie sd-si administreze medicamentul
chiar Tnainte de culcare (vezi pct. 4.2) si s se asigure cd vor avea toate conditiile pentru un somn
neintrerupt timp de mai multe ore.

Comportament automat sub influenta amneziei a fost de asemenea raportat.

Riscuri din utilizarea concomitenta de opioizi
Utilizarea concomitenta a Sonlax cu opioizi poate rezulta in sedare, depresie respiratorie, coma si
moarte. Datoritad acestor riscuri, rezervati prescrierea concomitentd de medicamente sedative ca



benzodiazepinele sau medicamente similare cum este Sonlax cu opioizi, pentru pacienti pentru care nu
sunt posibile alternative de tratament. Daca se ia decizia administrarii concomitente de a prescrie
Sonlax impreuna cu opioide, atunci ar trebui utilizatd cea mai mica doza eficace, iar durata
tratamentului ar trebui sé fie cat mai scurta posibil (vezi de asemenea recomandarile generale de dozaj
de la pct. 4.2)

Pacientii trebuie supravegheati cu atentie pentru semne si simptome de depresie respiratorie si sedare.
Sub acest aspect, este recomandat sa informati pacientii si personalul de Ingrijire (acolo unde este
aplicabil) sa fie atenti la aceste simptome (vezi pct. 4.5).
Alte reactii paradoxale si psihice
Pentru unii pacienti in timpul folosirii sedativelor/medicamentelor somnifere pot apare reactii
paradoxale:

- agravarea insomniei, cosmaruri,

- nervozitate, iritabilitate, anxietate, agitatie, agresivitate,accese de furie,

- delir, halucinatie, delir oniric, simptome psihotice, cosmaruri, comportament inadecvat sau

alte tulburari de comportament (vezi pct 4.8)

Aceste reactii adverse sunt mai probabile sa apara la varstnici. Aparitia acestora impune intreruperea
tratamentului.

Somnabulism si comportament asociat:

Somnambulismul si alte astfel de comportamente similare precum ,,condusul somnambulic”,
pregétirea si mancarea alimentelor, sau vorbitul la telefon, cu amnezie asupra evenimentului petrecut,
au fost raportate la pacienti care au luat zopiclona si nu au fost complet treji. Utilizarea alcoolului
etilic si a altor antidepresive ale sistemului nervos central (SNC) impreuna cu zopiclona pare sa
creasca riscul unui astfel de comportament, precum si utilizarea zopiclonei la doze care depasesc doza
maximi recomandati. Intreruperea administririi de zopiclona trebuie luati serios in considerare la
pacientii care au manifestat un asemenea comportament.

Depresie
Similar altor medicamente somnifere, depresia netratatd cauzatd de zopiclona poate chiar sa-si

mascheze simptomele.

Copii si dolescenti cu varsta sub 18 ani
Zopiclona nu ar trebui sa fie utilizata de copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani pentru ca siguranta si
eficacitatea zopiclonei pentru aceastd grupa de varsta nu a putut fi stabilita.

Grupuri de risc:

-precautie suplimentara trebuie acordata pacientilor care au antecedente de alcoolism sau
toleranta/dependenta de alte substante

- la pacientii cu insuficienta respiratorie, Intrucat benzodiazepinele sau medicamentele asemanatoare
benzodiazepinelor pot avea efect de deprimare asupra centrului respirator, in mod deosebit deoarece,
anxietatea si agitatia pot fi simptome ale decompensarii respiratorii (vezi pct. 4.2),

- la pacientii cu insuficientd hepatica severa, deoarece benzodiazepinele sau medicamentele
asemanatoare benzodiazepinelor pot stimula aparitia de encefalopatii si In aceste cazuri sunt
contraindicate,

- pacientii cu varsta peste 65 de ani (vezi pct. 4.2)

Excipienti

Lactoza

Invelisul filmat al comprimatului de Sonlax contine lactoza si de aceea pacientii cu afectiuni ereditare
rare de intoleranta la galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-
galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Sodiu
Acest medicament contine mai putin de 1 mmol sodiu (23 mg) per comprimat filmat, adica in esenta
este ,,fara sodiu”.



4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Utilizare concomitentd nerecomandata

Alcool etilic

Efectul sedativ al benzodiazepinelor sau medicamentelor asemanatoare benzodiazepinelor poate fi
potentat cand sunt folosite concomitent cu alcoolul etilic. Alterarea starii de vigilenta poate afecta
capacitatea pacientilor de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Folosirea concomitenta a
bauturilor alcoolice sau a medicamentelor care contin etanol trebuie evitata.

Interactiuni de care trebuie sa se tina cont
Derivati morfinici (analgezice, antitusive §i tratamente de substitutie), barbiturice :
Risc crescut de deprimare a centrului respirator ; supradozajul poate fi letal.

Utilizarea concomitenta cu deprimante ale sistemului nervos central
e Derivati morfinici (analgezice, antitusive si tratamente de substitutie), barbiturice,
antidepresive si sedative antihistaminice H1 , anxiolitice, neuroleptice, clonidina i analogii
sai, talidomida.
Cresterea efectului deprimant central.
Alterarea starii de vigilentd poate afecta capacitatea pacientului de a conduce vehicule sau de a folosi
utilaje.

e Clozapina
Creste riscul de soc cu stop respirator si/sau cardiac.

e Eritromicina
Efectele eritromicinei asupra farmacocineticii zopiclonei au fost studiate la 10 voluntari sanatosi. ASC
a zopiclonei a fost crescuta cu 80% In prezenta eritromicinei, lucru care indica faptul ca eritromicina
poate sa inihibe metabolizarea medicamentelor metabolizate prin intermediul izoenzimei CYP 3A4. In
consecinta, efectul hipnotic al zopiclonei poate fi potentat.
Deoarece zopiclona este metabolizata pe calea izoenzimei (CYP) 3A4 a citocromului P450 (vezi pct.
5.2) concentratia plasmatica a zopiclonei poate fi crescutad cand este administratda impreuna cu
inhibitori ai izoenzimei CYP 3A4 precum eritromicina, claritromicina, ketoconazol, itraconazol si
ritonavir. Poate fi necesara scaderea dozei de zopiclona daca este administratd impreuna cu un
inhibitor al izoenzimei CYP 3A4.
Pe de alta parte, concentratiile plasmatice de zopiclona pot sa fie scazute cand este administrata
concomitent cu inductori ai izoenzimei CYP 3A4 precum rifampicind, carbamazepina, fenobarbital,
fenitoind si sunatoare. Poate fi necesara cresterea dozei de zopiclona daca este administratd Impreuna
cu inductori ai izoenzimei CYP 3A4.
Opioizi
Utilizarea concomitentd de medicamente sedative ca diazepinele sau medicamente similare ca Sonlax
cu opioizi creste riscul de sedare, depresie respiratorie, coma sau moarte datorita efectelor cumulative
de depresie asupra SNC. Dozajul si durata utilizarii concomitente trebuie limitata (vezi pct. 4,4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Datele provenite din utilizarea zopiclonei la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. .

Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3), indicand
potential toxic pentru fetusul uman. Administrarea de zopiclona in ultimul trimestru de sarcina poate
provoca hipotermie, hipotonie si deprimare respiratorie la fat/ nou-nascut.

Tratamentul cronic cu zopiclona in timpul ultimelor luni ale sarcinii poate dezvolta dependenta psihica
si poate sa apara sindrom de interupere la nou-nascut in perioada post-natala. De aceea zopiclona nu
trebuie utilizata in timpul sarcinii.

Alaptarea



Zopiclona se elimina in laptele matern, a fost evidentiat un raport concentratie lapte matern:
concentratie plasmatica de 0,5. S-a estimat cd un sugar poate ingera 1,4% din doza ajustata greutatii
mameli, §i este posibila aparitia de efecte asupra nou-nascutilor/ sugarilor alaptati. Zopiclona nu trebuie
utilizata in timpul alaptarii.

Fertilitatea

Nu sunt disponibile date suficiente privind potentialului efect asupra fertilitatii la om. Studile la
animale au demonstrat efecte reversibile asupra fertilitatii masculine la doze mari (vezi pct. 5.3).

Semnificatia clinica a acestor observatii nu este cunoscuta.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Sonlax 7,5 mg comprimate filmate are influentd majora asupra capacitatii de a conduce vehicule sau
de a folosi utilaje din cauza sedarii, dificultatii de concentrare, vederii incetosate si afectarii
musculare.
Riscul de tulburéri psihomotorii, incluzand capacitatea de a conduce autovehicule este crescut daca:

- Zopiclana este utilizata cu 12 ore inainte de angajarea 1n activitati a caror desfasurare necesita
vigilenta;

- este utilizatd in doza mai mare decat cea recomandata; sau

- Zopiclona este utilizatd Tn combinatie cu alte medicamente deprimante ale sistemului nervos
central (SNC), alcool etilic sau alte medicamente care cresc valorile zopiclonei in sange.

Pacientii trebuie sfatuiti sd nu se angajeze in activitati periculoase care necesita atentie completd sau
coordonarea miscarilor, cum ar fi conducerea autovehiculelor sau utilizarea masinilor, in special 12
dupa utilizarea medicamentului. Riscul de alterare a vigilentei este mai mare daca pacientul nu a
dormit suficient.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt prezentate in conformitate cu clasificarea MedDRA pe aparate, sisteme si
organe si conventia MedDRA privind frecventa: foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si <1/10),
mai putin frecvente (=1/1000 si <1/100), rare (=1/10000 si <1/1000), foarte rare (<1/10000), cu
frecventd necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Tulburari ale sistemului imunitar
Foarte rare: reactii anafilactice si/sau angioedem.

Tulburari psihiatrice

Mai putin frecvente: cogsmaruri, agitatie;

Rare: confuzie, tulburari de libido, iritabilitate, agresivitate, halucinatii;

Cu frecventa necunoscutd: anxietate, iluzie, manie, comportament anormal (posibil asociat cu
amnezie) si somnambulism (vezi pct. 4.4 Somnambulism si comportament asociat) (vei sectiunea 4.4),
sindrom de sevraj (a se vedea mai jos).

Tulburéri ale sistemului nervos

Frecvente: disgeuzie (gust amar), somnolenta (reziduald);

Mai putin frecvente: ameteal, cefalee (dureri de cap);

Rare: amnezie anterograda;

Cu frecventa necunoscuta: ataxie, parestezie, tulburari cognitive cum ar fi tulburari de memorie,
tulburari de atentie, tulburari de vorbire.

Tulburari oculare
Cu frecventa necunoscuta: diplopie (vedere dubla).

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale
Rare: dispneea (vezi sectiunea 4.4);
Cu frecventd necunoscuta: depresie respiratorie (vezi sectiunea 4.4).




Tulburari gastrointestinale

Frecvente: xerostomie (uscaciune a gurii);
Mai putin frecvente: greata;

Cu frecventa necunoscuta: dispepsie.

Tulburari hepatobiliare
Foarte rare: cresteri usoare sau moderate ale transaminazelor serice si/sau a fosfatazei alcaline;

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat
Rare: prurit si eruptie cutanata.

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv
Cu frecventa necunoscuta: slabiciune musculara.

Tulburari de ordin general sau de locatie/conditii de administrare
Mai putin frecvente: oboseala (fatigabilitate).

Réniri, intoxicatii si complicatii datorate manipularii
Rare: caderi accidentale (in special in cazul pacientilor in varsta; vezi sectiunea 4.4).

Tulburari psihice si reactii paradoxale (vezi pct. 4.4)

Rare: neliniste, agitatie, furie, psihoza, cosmaruri, halucinatii, delir, iritabilitate, confuzie, agresivitate,
comportament inadecvat care poate fi corelat cu amenzie si somnabulism (vezi pct. 4.4).

Amnezie: amnezia anterogradad poate s apara daca sunt utilizate doze terapeutice. Riscul este crescut
daci se administreaza doze mari. In anumite cazuri, pot fi observate, tulburari de comportament (vezi
pct. 4.4).

Dependenta, insomnie de rebound, in cazul opririi medicatiei
Insomnie, anxietate, tremor, transpiratie, agitatie, confuzie, cefalee, palpitatii, tahicardie, delir, cosmar,
halucinatii si iritabilitate. In cazuri foarte rare pot aparea convulsii (vezi pct 4.4)

Simdromul de sevraj a fost raportat la incetarea tratamanetului cu zoplicloni (vezi sectiunea
4.4). Simptomele sindromului de sevraj pot include reaparitia insomniei, dureri musculare, anxietate,
tremor, transpiratie, agitatie, confuzie, cefalee, palpitatii, tahicardie, delir, cosmaruri si iritabilitate.

In cazuri severe pot apare urmitoarele simptome: alienare (rupere de realitate), depersonalizare,
hiperacuzie, amorteald si furnicaturi ale extremitatilor, hipersensibilitate la lumina, zgomot sau contact
fizic (atingere), halucinatii. In cazuri rare pot s apard convulsii (vezi sectiunea 4.4).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania http://www.anm.ro.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Simptome



Similar tuturor cazurile de supradozaj, trebuie luatd in considerare intoxicatia cu mai multe
medicamente concomitent, deoarece acestea pot inrautati prognosticul. Supradozajul se manifesta in
general prin deprimarea functiei sistemului nervos central, variind intre somnolenta si coma. In cazuri
usoare, simptomele includ somnolentd, confuzie, si letargie; in cazuri mai grave, simptomele pot
include ataxie, hipotonie, hipotensiune arteriald, deprimare respiratorie si coma. Supradozajul in
general nu pune viata in pericol, In cazul in care medicamentul nu este utilizat in asociere cu alte
deprimante ale SNC, inclusiv alcoolul etilic Alti factori de risc, precum prezenta unor boli
concomitente si conditia slabitd a pacientului, pot contribui la inrautatirea simptomelor si foarte rar pot
duce la deces.

Tratament

In cazul unui supradozaj precautiile obisnuite trebuie realizate: internare in sectii specializate,
observarea parametriilor respiratori si cardiovasculari si in caz de necesitate — injectarea intravenoasa
a solutiilor corespunzatoare. Daca supradozajul a avut loc cu mai putin de o ora Inaintea prezentarii,
trebuie indusa varsatura (daca pacientul este constient); altfel trebuie realizat lavaj gastric, cu, conditia
permeabilitatii cailor respiratorii, Daca supradozajul s-a realizat mai devreme, actiunea
medicamentului poate fi redusa prin administrarea de carbune activat.

Flumazenil poate fi util pentru diagnosticarea si/sau tratarea supradozajului intentionat sau accidental.
Antagonizarea actiunii zopliclonei prin flumazenil poate cauza tulburari neurologice (crampe).
Hemodializa nu are nici o valoare in cazul unui supradozaj din cauza volumului mare de distributie al
zopiclonei.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: hipnotice si sedative, medicamente inrudite cu benzodiazepinele, codul
ATC: NO5CFO1.

Mecanism de actiune

Zopiclona este un medicament hipnotic de tip benzodiazepinic. Apartine grupului de compusi ai
ciclopirolonei. Desi zopiclona nu are nicio similaritate structurala cu benzodiazepinele, proprietatile
sale farmacologice sunt aceleasi ca ale benzodiazepinelor: anxiolitice, sedative, hipnotice,
anticonvulsante si miorelaxante.

Acestea sunt datorate unei actiuni agoniste selective la nivelul receptorilor centrali apartinand
complexului receptorului macromolecular GABA (BZ1 si BZ2) moduland deschiderea canalului
ionilor de clor.

Efecte farmacodinamice

Zopiclona s-a dovedit a creste durata somnului §i imbunatati calitatea acestuia, reduce trezirile din
timpul noptii sau dimineata devreme la om. Aceasta activitate este demonstrata de rezultate
caracteristice ale electroencefalogramei. Inregistrarea pe timpul somnului a demonstrat faptul ca
zopiclona reduce faza unu a somnului si creste faza doi a acestuia, in timp ce pastreaza si prelungeste
fazele de somn adanc (III si I'V) si nu afecteaza somnul paradoxal (REM) la pacientii care sufera de
insomnie.

Intr-un studiu obiectiv pentru clarificarea sindromului de intrerupere prin polisomnografie, nu a fost
observatd insomnie de rebound semnificativa pe o durata de 28 de zile de la oprirea tratamentului. Alte
studii au aratat de asemenea ca nu a aparut toleranta la activitatea hipnotica a zopiclonei in timpul
tratamentului pe o perioada de 17 saptadmani.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Zopiclona este absorbita rapid daca este administrata pe cale orala in doza de 7,5 mg. Concentratiile
plasmatice maxime se inregistreaza in 1,5 — 2 ore si sunt aproximativ 30 ng/ml si 60 ng/ml dupa



administrarea de 3,75 mg, respectiv 7,5 mg. Biodisponibilitatea zopiclonei este de aproximativ 80%.
Absorbtia nu este modificatd de momentul administrarii, doza repetata sau sexul utilizatorului.

Distributie

Medicamentul este rapid distribuit din compartimentul vascular. Legarea de proteinele plasmatice se
face in proportie mica (aproximativ 45%) si este nesaturabila. Existd un risc foarte scazut de
interactiuni medicamentoase din cauza legarii de proteine a zopiclonei.

Volumul de distributie este de 91,8-104,6 litri.

La dozele recomandate timpul de Injumatatire plasmatica a zopiclonei este de aproximativ 5 ore.
Dupa administrarea repetata nu exista nici o acumulare, si variatiile inter-individuale par sa fie
minime.

Benzodiazepinele si substantele inrudite benzodiazepinelor traverseaza bariera hemato-encefalica si
placenta si sunt eliminate in laptele matern. In timpul lactatiei profilul cinetic al zopiclonei este similar
in laptele matern si in plasma. Cantitatea de zopiclona estimata a fi primita de catre sugar este de cel
mult 1,0% din cantitatea administratd mamei zilnic.

Metabolizare

Zopiclona este metabolizata extensiv in ficat.

Principalii metaboliti ai zopiclonei la om sunt N-oxid zopiclona (farmacologic activ la animale) si N-
desmetil zopiclona (farmacologic inactiv la animale). Studii in vitro au aratat faptul ca izoenzima
(CYP) 3A4 a citocromului P450 este principala izoenzima care participa la metabolizarea zopiclonei
la ambii metaboliti iar izoenzima CYP2CS participa in formarea N-demetil zopiclonei.

Timpii lor de Tnjumatatire (evaluati din datele provenite din probele urinare) sunt de aproximativ 4,5
ore si 7,4 ore respectiv. La animale, nu s-a observat inductia enzimatica nici la doze mari.

Eliminare

Clereance-ul renal redus al zopiclonei nemodificate (medie 8,4 ml/min) comparat cu clearence-ul
plasmatic (232 ml/min) indica faptul ca eliminarea zopiclonei este in principal prin metabolizare.
Medicamentul este eliminat pe cale urinara (aproximativ 80%) sub forma de metaboliti liberi ( derivati
N-oxid si N-demetil) si in fecale (aproximativ 16%).

Grupe de pacienti cu risc crescut

Varstnici

La pacientii varstnici, cu metabolizare hepatica redusa si cu o prelungire a timpului de Tnjumatatire
plasmatica prin eliminare la aproximativ 7 ore, diferite studii nu au indicat o acumulare plasmatica a
substantei active la dozele repetate.

Insuficienta renala

In insuficientd renald, nu a fost detectata nici o acumulare a zopiclonei sau a metabolitilor sai dupi o
administrare prelungita. Hemodializa este inutila in tratarea supradozajului din cauza volumului
semnificativ de distributie (vezi pct, 4.9).

Insuficienta hepatica

La pacientii cu cirozd, eliminarea plasmatica a zopiclonei este vizibil scazuta (aproximativ 40%) prin
scaderea procesului de demetilare: de aceea dozajul trebuie modificat la acesti pacienti.

5.3 Date preclinice de siguranta

Doze mari administrate la céini si gobolani au cauzat efecte hepatotoxice, precum §i anemie la céini.
Risc crescut de patologie tumorald maligna la nivelul glandei mamare s-a putut observa la sobolani,
fapt ce poate fi explicat prin cresterea concentratiei de 17-beta-estradiol. Incidenta de tumori ale
glandei tiroide a crescut din cauza cresterii concentratiei de TSH.

In studiile de toxicitate reproductiva la sobolani si iepuri, o corelatie intre greutatea fetusului si
medicament a putut fi observata. In studii peri- si postnatale la sobolani a existat o scadere a numarului
de pui nascuti vii , o scadere a greutatii puilor si o supravietuire redusa postnatala in stransa corelatie
cu dozajul. Fertilitate redusa la masculi s-a putut observa la doze ridicate la sobolani datorita
motilitatii reduse a spermei si a morfologiei sale anormale.



6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleu:
Hidrogenofosfat de calciu, anhidru
Amidon de cartof
Stearat de magneziu
Amidonglicolat de sodiu tip A
Dioxid de siliciu
Film:
Opadry 33G28707 White, alcatuit din:
-Hipromeloza
-Dioxid de titan (E 171)
-Lactoza monohidrat
-Macrogol 3000
-Triacetin
6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate
2 ani
6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A se pistra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original pentru a fi protejat de lumini si umiditate.
6.5 Natura si continutul ambalajului
10 comprimate ambalate 1n blistere, realizate din folie de aluminiu si film din clorura de polivinil
invelit cu clorura de polividing; 1,2, 3 sau 10 blistere (10, 20, 30 sau 100 comprimate) sunt
impachetate per cutie.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor
Medicamentele nu trebuie aruncate pe calea apei sau gunoiului menajer. Intrebati farmacistul cum
puteti arunca medicamentele pe care nu le mai utilizati. Aceste masuri va pot ajuta in protejarea
mediului inconjurétor.
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