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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

NEUROL 0,5
tablety

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNi SLOZENI{
Jedna tableta obsahuje alprazolamum 0,5 mg.
Pomocna latka se znamym ucinkem: 23,6 mg monohydratu laktosy v jedné tableté.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tableta

Popis pripravku: Bilé az témér bilé tablety s pilici ryhou typu karate na jedné strané a Cislici 0,5 na
druhé strané.

Tabletu Ize rozd¢lit na dve stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Kratkodoba l1écba:
e panické poruchy doprovazené agorafobii nebo bez ni,
e generalizované uzkostné poruchy,
e tUzkosti spojené s depresi.
Alprazolam je indikovan pouze v piipadech, pokud jsou pacientovi pfiznaky zavazné, omezujici nebo
kdyz pacient na zaklad¢ poruchy znatelng trpi.

4.2 Davkovani a zptsob podani

Obecna doporuceni pro davkovani

Optimalni davku je nutno ptizplisobit zavaznosti piiznaki a individualni odpovedi pacienta na terapii.
Obvykla davkovani (viz dale) vyhovuji vétSiné pacientl. Terapii zahajujeme inicialni davkou,
medikaci zvySujeme postupné, abychom zabranili nadmérné sedaci. Ve vzacnych piipadech, kdy je
zapotiebi dosahnout vyssich davek, je nutné davkovani zvysSovat velice opatrné, abychom se vyhnuli
nezadoucim reakcim. Pokud je nutné predepsat vyssi davkovani, zvySujeme zpocatku jen vecerni
davku a teprve pozdéji i davky uzivané béhem dne. Pacientlim, kteri psychotropni lé¢iva dosud nikdy

vvvvv

antidepresivy, ¢i hypnotiky, nebo t¢ém nemocnym, ktefi maji v anamnéze chronicky abuzus alkoholu.
Geriatrickym pacientiim a pacientdm s alteraci celkového stavu se obecné doporucuje predepisovat
minimalni u¢innou davku, aby nedoslo k vyvolani ataxie nebo nadmérné sedace.

Doporucujeme zajistit pacientim pravidelné kontroly, které umozni Gpravu davkovani 1éciva podle
potieby.

Obvyklé davkovani

Uzkostné poruchy

Inicialni davka: 0,25 az 0,5 mg ttikrat denné

Obvykly rozsah davkovani: zavisi na klinické odezvé a snasenlivosti, davka mlze byt zvySena
postupné az na 3 — 4 mg denné.
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Panicka porucha

Inicialni davka: 0,5-1 mg denné pied spanim

Davka by méla byt zvySovana podle potfeb pacienta. Zvyseni davky na 1 mg by nemélo prob&hnout
v intervalu krat§im nez tfi az ¢tyfi dny. Pacientim je mozné podat davky navic tak, aby jejich celkovy
pocet nepiesahl 3 az 4 denné.

V klinickych studiich se davky pohybovaly v rozmezi 4 az8 mg. Vyjimeéné, bylo v nékolika
pripadech nutné podavat maximalni davky, které se rovnaly 10 mg.

V piipadg, ze se objevi nezddouci ucinky, je vhodné davku snizit.

Doporucuje se rozdélit vyssi davky na 4 az 5 dil¢ich davek, aby byla zajisténa dostate¢na plazmaticka
hladina alprazolamu a zabranilo se rozvoji tolerance.

Zvlastni skupiny pacientii:

Starsi pacienti (> 65 let) a oslabeni pacienti

Pocatecni davka je 0,25 mg 2-3krat denn€, pokud pacient davkovani dobte toleruje, lze tuto davku
v piipadé potieby zvysit.

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost pouzivani alprazolamu u déti a dospivajicich ve veéku do 18 let nebyla dosud
stanovena; pouziti alprazolamu u této vékové kategorie se proto nedoporucuje.

Jaterni nedostate¢nost
Pocatecni davka je 0,25 mg 2-3krat denn€, pokud pacient davkovani dobfe toleruje, Ize tuto davku
v pfipadé potieby zvysit.

Ledvinna nedostatecnost
V ptipadé ledvinné nedostatecnosti neni tfeba zadné Gpravy davkovani.

Délka lécby

Lécba ptipravkem by meéla byt co nejkrat$i — v zavislosti na indikaci, neméla by vsak piekrocit 8 az 12
tydnd véetné obdobi postupného snizovani davky. Dlouhodobd ucinnost nebyla systematicky
hodnocena.

V nékterych ptipadech mize byt nezbytné 1é¢bu prodlouzit. Prodlouzeni terapie musi ptedchazet
zhodnoceni stavu pacienta specialistou.

Je vhodné pacienta pii zahajeni 1éCby informovat, Ze 1écba bude ¢asové omezena a piesné vysvétlit,
jak se bude davka postupné snizovat. Navic je dtlezité, aby si pacient byl védom moznosti rebound
fenoménu, a tim byla minimalizovana uzkost pfi téchto pfiznacich, pokud by k nim doslo pfi
vysazovani piipravku. V ptipadé benzodiazepint s kratkym polocasem se mohou abstinen¢ni ptiznaky
projevit v intervalu mezi davkami, zejména pokud je davka vysoka.

Pokud jsou uzivany benzodiazepiny s dlouhym polocasem, je dulezité varovat pfed zménou na
benzodiazepiny s kratkym polocasem, jelikoz se mohou vyvinout abstinenéni priznaky.

Ukonceni terapie

Pti prerusovani terapie je tfeba postupovat opatrné, alprazolam je nutno vysazovat postupné. Nahlé
ukonCeni terapie muze vyvolat piiznaky z vysazeni. Doporucujeme nesnizovat denni davku
alprazolamu o vice nez 0,5 mg kazdy tfeti den. U n€kterych pacienti mize byt nutné ukoncovat lécbu
jesté pozvolngji. Pokud se dostavi vyznamné piiznaky z vysazeni, je tieba znovu pfejit na predchozi
davku a pak vysazovat jest¢ pomaleji. Lécba vysSimi davkami pravdépodobné zvysuje riziko vzniku
zavislosti. Frekvence opétovného vyskytu piiznakd pivodniho onemocnéni (rebound fenomén) nebo
priznakil z vysazeni je zvySena pii lécbé panickych krizi vysokymi davkami.

4.3 Kontraindikace
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e Hypersenzitivita na alprazolam, jiné¢ benzodiazepiny nebo kteroukoli pomocnou latku tohoto
pripravku uvedenou v bode¢ 6.1.

Myasthenia gravis.

Glaukom s uzavienym thlem (benzodiazepiny mohou indukovat anticholinergni u¢inek).
Chronicka obstrukéni plicni nemoc (COPD) s respiracni nedostate¢nosti.

Spankova apnoe.

Te&zka jaterni nedostatecnost.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Tolerance

Po opakovaném uzivani po dobu né€kolika tydni miZze dochazet k urCittmu oslabeni Uc€innosti
hypnotického plisobeni benzodiazepint.

Zavislost

Uzivani benzodiazepini muze vést k rozvoji fyzické a psychické zavislosti na téchto ptipravcich.
Nebezpeci vzniku zavislosti se zvySuje s davkou a délkou lécby; je také vyS$i u pacientd
s alkoholovou a lékovou zavislosti v anamnéze. Lékova zavislost miize vzniknout pfi terapeutickych
davkach a/mebo u pacientli szadnym individualnim rizikovym faktorem. Zvysené riziko lékové
zavislosti je pii kombinovaném uziti nckolika benzodiazepinl, bez ohledu na anxiolytickou ¢i
hypnotickou indikaci. Také byly hlaseny piipady zneuzivani.

Pokud se fyzicka zavislost vyvinula, bude nahlé ukonceni 1é€by doprovazeno abstinen¢nimi ptiznaky.
Muze jit o bolesti hlavy, svalové bolesti, extrémni uzkost, napéti, neklid, zmatenost a podrazdénost.
V té&zkych ptipadech se mohou vyskytovat nasledujici ptiznaky: derealizace, depersonalizace, zvySena
citlivost sluchu, znecitlivéni a brméni koncetin, pfecitlivélost na svétlo, hluk a fyzicky kontakt,
halucinace nebo epileptické zachvaty.

Opétovny vyskyt nespavosti a uzkosti (rebound): pfechodny syndrom, kdy se symptomy, které vedly
k zahajeni 1écby benzodiazepiny, objevuji jest¢ ve vetsi intenzité pti vysazovani 1éCby. Mohou byt
doprovazeny jinymi reakcemi véetné zmén nalad, uzkosti nebo poruch spanku a neklidu. Vzhledem ke
skute¢nosti, ze je nebezpeCi vyskytu abstinen¢nich ptiznakli nebo opétovného vyskytu pivodnich
pfiznaki vyss§i po nahlém vysazeni 1éCby, doporucuje se snizovat davkovani postupné - a to
maximalng o 0,5 mg za tii dny. U nékterych pacientli miize byt nutné snizovat davky jesté pomaleji.

Amnézie

Benzodiazepiny mohou vyvolavat anterogradni amnézii. Tento stav se vyskytuje nejcastéji nékolik
hodin po poziti pripravku a proto, abychom toto nebezpeci snizili, je nutné pacientovi zajistit 7-8
hodin trvajici nepterusovany spanek (viz téz bod 4.8).

Psychiatrické a 'paradoxni’ reakce

Pfi uzivani benzodiazepind jsou znamy reakce jako neklid, agitovanost, podrazdénost, agresivita,
bludy, zufivost, no¢ni miry, halucinace, psychdzy, nepfiméfené chovani a jiné nezadouci poruchy
chovani. Pokud se vyskytnou, m¢l by se ptipravek vysadit.

Jejich vyskyt je pravdépodobnéjsi u déti a starSich pacientd.

Panickd porucha

Panick4 porucha byva spojovana s primarnimi a sekundarnimi depresivnimi poruchami a zvySenym
poc¢tem sebevrazd u nelééenych pacientii. Proto musi byt pfi uziti vyssich davek alprazolamu pii 1é¢bé
pacientil s panickou poruchou pouZita stejna opatieni jako pii pouziti jakychkoli psychotropnich 1¢ka
pti 1é€be pacientl s depresi nebo téch, u nichz 1ze ocekavat, ze zamlceli sebevrazedné piedstavy nebo
plany.

Zvlastni skupiny pacientii
Bezpecnost uzivani piipravku u déti a dospivajicich pacienti ve véku do 18 let nebyla dosud
prokazana a proto se jeho uzivani v tomto ptfipadé nedoporucuje.
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U starsich pacientll by se mély podavat nizsi davky (viz bod 4.2). Doporucuje se pouziti co nejnizsi
ucinné davky u starSich a/nebo oslabenych pacientdi, aby se predeslo rozvoji ataxie nebo pfilisné
sedace. Niz§i davka se vzhledem knebezpeci dechového utlumu doporucuje také u pacientil
s chronickou respira¢ni nedostate¢nosti.

Benzodiazepiny nejsou indikovany k 1é€bé pacientil s tézkou jaterni nedostatecnosti, nebot’ mohou
vést k encefalopatii. Pti 1écbé pacientli se zhorSenou funkci ledvin nebo jater se doporucuje opatrnost.
Benzodiazepiny se nedoporucuji pro primarni 1é¢bu psychotickych onemocnéni.

Benzodiazepiny by se nemély uzivat samotné k lécbé deprese nebo potlaceni tUzkosti souvisejici
s depresi (u takovych pacientl lze predpokladat uspiSeni sebevrazednych sklonti). Podani pacientim
s tézkou depresi nebo se sebevrazednymi sklony by mélo byt doprovazeno prislusSnymi opatienimi a
odpovidajicim mnozstvim predepsaného piipravku.

U pacientl s alkoholovou nebo Iékovou zavislosti v anamnéze se benzodiazepiny museji uzivat velmi
opatrné (viz bod 4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi ptipravky a jiné formy interakce).

Neurol obsahuje monohydrat laktosy. Pacienti se vzacnymi dédicnymi problémy s intoleranci
galaktosy, vrozenym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukosy a galaktosy by tento pfipravek
nem¢li uzivat.

4.5 Interakce s jinymi pripravky a jiné formy interakce

— Alprazolam zesiluje tlumivy ucinek alkoholu a piipravkt, které tlumi CNS, jako jsou:
anodyna, antiepileptika, neuroleptika, hypnotika, anxiolytika/sedativa, antidepresiva,
(sedativni) antihistaminika ap. Pfi jejich souasném podani je nutno redukovat davku jednoho
nebo obou pripravki. Jsou-li benzodiazepiny uzivany soucasné s opioidy (analgetika,
antitusika, substitucni terapie), je nutno snizit jejich davku alesponl o tfetinu a pomalu pak
davku zvysovat, zvlasté u starSich pacientli. Pfi souCasném pouziti s imipraminem Ci
desipraminem se zvySuje jejich plazmaticka koncentrace v ustadleném stavu. Soucasné uziti
s alkoholem se nedoporucuje.

— Alprazolam muze snizovat clearence digoxinu a zvysit tak jeho plazmatickou hladinu.

— Alprazolam muze zvySovat plazmatickou hladinu soucasné¢ podavaného lithia.

— Cimetidin sniZuje clearence alprazolamu a prodluzuje jeho biologicky polocas.

— Ethinylestradiol rovnéz prodluzuje biologicky polocas alprazolamu.

— Slou€eniny, které inhibuji né€které jaterni enzymy (zvlasté enzymaticky systém 3A4
cytochromu P450), mohou zvySovat koncentraci alprazolamu a zesilovat tak jeho aktivitu.

— Interakce mezi inhibitory HIV protedzy (napf. ritonavir) a alprazolamem jsou komplexni a
Casove zavislé. Nizké davky ritonaviru vedly ke znaénému zhorsSeni clearance alprazolamu,
prodlouzily jeho polocas vylucovani a zvySovaly tak jeho klinické ucinky. Avsak pti delsi
expozici ritonaviru je tato inhibice kompenzovana indukci CYP3A. Dana interakce bude
vyzadovat Upravu davkovani nebo preruseni 1é¢by alprazolamem.

— Farmakokinetické interakce mohou vzniknout, pokud je alprazolam podavan soucasné s léky,
které ovliviiuji jeho metabolizmus:

e spolecné podavani alprazolamu a ketokonazolu, itrakonazolu nebo jinych azolovych antimykotik se
nedoporucuje,

e pokud je alprazolam podavan spolu s nefazodonem, fluvoxaminem a cimetidinem, je tfeba
pacientim vénovat zvySenou pozornost a piipadné redukovat davky,

e opatrnosti je tfeba pii podavani alprazolamu soucCasné s fluoxetinem, propoxyfenem, peroralni

antikoncepci, sertralinem, diltiazemem nebo makrolidovymi antibiotiky, jako je erytromycin a

troleandomycin.

4.6 Fertilita, t€hotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Velké mnozstvi dat zaloZzenych na kohortovych studiich ukazuje, Ze expozice benzodiazepinim v
prvnim trimestru neni spojena se zvySenym rizikem zavaznych malformaci. Nicméné, nckteré
epidemiologické studie zjistily zvySené riziko oralnich rozstépt. Tyto udaje naznaduji, ze riziko
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narozeni ditéte s ordlnim rozstépem po uziti benzodiazepinli matkou je mensi nez 2/1000 ve srovnani
s o¢ekavanym vyskytem takovych vad piiblizn¢ 1/1000 v bézné populaci.

Lécba vysokymi davkami benzodiazepinti béhem druhého a/nebo tietiho trimestru té¢hotenstvi ukazala
pokles aktivnich pohybt plodu a variabilitu srde¢niho rytmu plodu.

Pokud je z klinickych divodi nutna lé¢ba v poslednim trimestru, i v nizkych davkach, je mozné
pozorovat ,.floppy infant syndrom®, jako je axidlni hypotonie nebo problémy se sanim vedouci ke
Spatnému piibyvani na vaze. Tyto pfiznaky jsou reverzibilni, ale mohou trvat od 1 do 3 tydnt, v
zavislosti na polocase ptipravku. Pfi vysokych davkach miiZze nastat respiracni deprese nebo apnoe a
hypotermie novorozence. Kromé toho mohou byt nékolik dni po narozeni u novorozence pozorovany
abstinenc¢ni pfiznaky s hyperexcitabilitou, agitovanosti a tiesem, i kdyz ,,floppy infant syndrom* nebyl
pozorovan. Objeveni se abstinencnich pfiznakii po porodu zavisi na polo¢asu latky.

S ohledem na tyto udaje Ize o pouziti alprazolamu v prubéhu t€hotenstvi uvazovat, jsou-li pfisné
dodrzovany lécebné indikace a také davkovani.

Pokud je 1écba alprazolamem nutna v posledni ¢asti téhotenstvi, nemély by se uzivat vysoké davky a
abstinen¢ni piiznaky a/nebo ,,floppy infant syndrom™ je tfeba u novorozencu sledovat.

Kojeni

Alprazolam pfechazi do matefského mléka a protoze novorozenci jej odbouravaji pomaleji nez
dospéli, mohlo by u kojence dojit ke kumulaci, sedaci a porucham vyzivy.

Proto by alprazolam nemély kojici matky uzivat.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Svym sedativnim ucinkem miiZze alprazolam, zvlasté na pocatku podavani a pii kazdém zvySeni
davky, negativn¢ ovlivnit ¢innosti, vyzadujici zvySenou pozornost, motorickou koordinaci a rychlé
rozhodovani (napft. fizeni motorovych vozidel, ovladani strojii, prace ve vyskach apod.). O pfipadném
vykonavani téchto ¢innosti rozhodne individualng 1ékar.

4.8 Nezadouci ucinky

Nezadouci ucinky byly pozorovany zejména na zacatku 1écby a zpravidla spontanné vymizely.
K nejcéastéjsim nezadoucim ucinklim patii ospalost, jejiz mira je zavisla na velikosti davky, a proto
vymizi, je-li davka sniZena.

Nezadouci reakce jsou Castéjsi u starych a oslabenych osob, pacientl s jaternim onemocnénim,
hypoalbuminémii a pacientd s organickym poskozenim CNS.

Nasledujici tabulka shrnuje vyse uvedené nezadouci ucinky z hlediska frekvence jejich vyskytu
nasledujicim zptisobem (podle terminologie MedDRA): velmi casté (=1/10), casté (=1/100, <1/10),
méng Casté (=>1/1 000, <1/100), vzacné (=1/10 000, <1/1 000), velmi vzacné (<1/10 000), neni znamo
(z dostupnych udajl nelze urcit):

Tridy organovych systémi Frekvence vyskytu NeZadouci ucinek

podle databaze MedDRA

Poruchy krve a lymfatického Vzacné Dyskrazie krve, agranulocytoza

systému

Endokrinni poruchy M¢éné Casté Hyperprolaktinémie

Poruchy metabolismu a vyzivy |Casté Zvysena Ci snizena chut k jidlu

Psychiatrické poruchy Casté Zmatenost, deprese

Mén¢ Casté Halucinace, hnév, agresivni chovéani,

nepratelské chovani, uzkost, agitovanost,
zmeny libida, nespavost, abnormalni
mysleni, nervozita, podrazdéni
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Vzacné

Paradoxni reakce

Neni znamo

Zavislost, syndrom z vysazeni*

Poruchy nervového systému

Velmi Casté

Ospalost, sedace, spavost

Casté

Poruchy koordinace, ataxie, bolesti
hlavy, zavraté, poruchy paméti,
nezfetelna fec, poruchy soustfedéni,
pocit toceni hlavy

M¢éné Casté

Amnesia, dystonia, tremor

Neni znamo

Autonomni manifestace

Poruchy oka Casté Rozmazané vidéni

Respiracni, hrudni a Casté Nazalni kongesce

mediastindlni poruchy

Gastrointestinalni poruchy Casté Zvysena salivace, zacpa, nauzea
M¢éng Casté Priijem, zvraceni
Vzacné Sucho v ustech

Poruchy jater a zlucovych cest | Mén¢ Casté Abnormalni funkce jater, ikterus
Neni zndmo Hepatitida

Poruchy kiize a podkozni tkang | Casté Poceni

M¢éné Casté

Sveédéni, vyrazka, alergicka kozni
reakce, dermatitida

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkan¢

Mén¢ Casté

Muskuloskeletalni slabost

Poruchy ledvin a mocovych
cest

Vzacné

Obtizné moceni, inkontinence, moc¢ova

retence

Poruchy reprodukéniho
systému a prsu

M¢éné Casté

Sexualni dysfunkce, poruchy
menstruacniho cyklu

Celkové poruchy a reakce
v misté aplikace

Velmi Casté

Unava

Casté

Podrazdénost, astenie

Neni znadmo

Rebound fenomén*, periferni edém

Méné Casté

Vysetfeni Zména hmotnosti, zvySeny nitroo¢ni tlak

Pouziti (i pii terapeutickych davkach) mtze vést k rozvoji fyzické zavislosti: pferuseni 1écby mtize mit
za nasledek syndrom z vysazeni nebo rebound fenomén. Miize se také objevit psychicka zavislost.
Bylo zaznamenano zneuZzivani benzodiazepinii (viz ¢ast 4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro
pouziti).

* Pti podavani vyssich davek po delsi dobu - pfiblizn¢ 8 az 12 tydnii 1éCby, byly rebound fenomén a
syndrom z vysazeni zaznamenany Castéji. Syndrom z vysazeni se muze vyvinout béhem 2 az 3 dnli v
pfipadé nahlého pieruseni 1éCby a projevuje se nespavosti, nervozitou, podrazdénosti, mén¢ Casto i
nevolnosti, zvracenim, kiecemi v bfise a svalovymi kiecemi, tfesem a vyss§i vnimavosti k smyslovym
podnétim. (Rebound fenomén je ptrechodny syndrom, kdy se symptomy, pro které byla 1écba
benzodiazepiny zahajena, opét objevi, a jesté ve vetsi intenzité. Tyto pfiznaky mohou byt pozorovany
také pti ukoncovani terapie).

4.9 Predavkovani

Toxické davky pro cloveka po p.o. podani jsou asi 0,33 mg/kg télesné hmotnosti.

Stejné jako u ostatnich benzodiazepinii by piredavkovani nemélo piedstavovat ohrozeni Zivota, pokud
nejsou pouzita v kombinaci s jinymi latkami tlumicimi CNS (vcetné alkoholu).

Pii 1é€bé predavkovani jakymkoliv léCivym piipravkem je tfeba mit na paméti, ze mohlo byt uzito vice
latek.

Priznaky predavkovani: zmatenost, ospalost az spanek, letargie, dusnost, t€¢zka slabost, smazana tec,
titubace, oslabené reflexy, bradykardie, ataxie, hypotonie, hypotenze, respiracni deprese, vzacné kdma
a velmi vzacné umrti.
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Terapie: Je-1i pacient pfi védomi a nehrozi-li koma ¢i kieCe pii polykani, je vhodny vyplach zaludku,
zivoc¢isné uhli, ¢i podani emetik. Specifickym antidotem je flumazenil. Hemodialyza a forsirovana
diuréza nejsou prili§ G¢inné. Nezbytna jsou obecna opatieni jako monitorovani zakladnich vitalnich
funkci (dychani, krevni ob¢h, stav védomi) a korekce zjisténych odchylek.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Anxiolytikum, antidepresivum
ATC kéd: NOSBA12

Alprazolam je kratko- az stfednédobé pulsobici benzodiazepinovy derivat a jako vSechny
benzodiazepiny ptisobi na vSech trovnich CNS tlumivé v zavislosti na davce od mirné sedace ptes
spanek az ke komatu. Benzodiazepiny podporuji nebo usnadnuji inhibi¢ni neurotransmiterovou
¢innost kyseliny gama-aminomaselné (GABA), ktera je hlavnim inhibitorem neurotransmise v mozku
a zprostiedkuje jak pre-, tak postsynaptickou inhibici ve vSech oblastech CNS.

Ve srovnani s ostatnimi benzodiazepiny ma alprazolam vyraznéjsi u¢inky anxiolytické a antipanické,
ale ma téz zachovany u¢inky myorelaxacni, antikonvulzivni a sedativné-hypnotické.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po peroralnim podani je alprazolam ihned a velmi dobfe absorbovan v gastrointestinalnim systému,
maximalni hladina plazmatické koncentrace je dosazena po 1 az 2 hodinach. 70 — 80% alprazolamu je
vazano na plazmatické bilkoviny. Stalé plazmatické hladiny je dosazeno za 2 — 3 dny od zahajeni
lécby. Pti opakovaném podani byla zaznamenana pouze mirna akumulace. Alprazolam je
metabolizovan v jatrech, jeho metabolity projevuji jen malou nebo zadnou farmakologickou ucinnost.
Poloc¢as eliminace u dospélych je 10 — 15 hodin jak pro alprazolam, tak i pro jeho metabolity.
Alprazolam je eliminovan vétSinou v ledvinach prostfednictvim konjugatd glukuronidi. U starSich
pacientl je prodlouzena doba eliminace a tudiz i biologicky polocas.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Akutni toxicita (LDsy) alprazolamu u mysi p.o. je 1,02 g/kg, i.p. 540 mg/kg, u potkant p.o. > 2 g/kg,
i.p. 610 mg/kg.

Ve 24-ti mesi¢ni studii u potkanti pii podavani 150-ti nasobku nejvyssi doporu¢ené denni davky u
cloveka nebyly zjistény zadné znamky kancerogenity. V testech na mysich a bakteriich nebyly zjistény
znamky mutagenity.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Monohydrat laktosy

Kukuti¢ny skrob

Granulovana mikrokrystalicka celulosa
Koloidni bezvody oxid kfemicity
Kalcium-stearat

6.2 Inkompatibility
Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZzitelnosti
2 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C.
Uchovavejte v pivodnim vnitinim obalu (blistru).
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6.5 Druh obalu a obsah baleni
Druh obalu: PVC/PVDC/ALI blistr
Velikost baleni: 30 tablet

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku
Nepouzitelné 1éCivo vrat'te do 1ékarny.
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