POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA
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1. IME ZDRAVILA

PRAXITEN 15 mg tablete

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA
Tableta vsebuje 15 mg oksazepama.

Tableta vsebuje 55,00 mg laktoze.
Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

Tableta
Praxiten 15 mg tablete so bele, okrogle tablete z gladko povrsino in vtisnjeno ¢rko P na
eni strani.

4. KLINICNI PODATKI
4.1 Terapevtske indikacije

Praxiten 15 mg je indiciran za:
e zmanjSanje ali odpravljanje tesnobe, napetosti, nemirnosti in razdrazljivosti, ne
glede na to ali so simptomi neodvisni ali povezani z organsko boleznijo,
e zdravljenje nespe¢nosti, Se zlasti nespecnosti, povezane s tesnobo, in
e zdravljenje anksioznosti, povezane z abstinen¢nim sindromom pri osebah,
odvisnih od alkohola.

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe

Odmerjanje in dolZino zdravljenja je potrebno prilagoditi posameznemu bolniku. Predpisati je
potrebno najmanjSi Se ucinkoviti odmerek za najkraj§i mozni Cas. V sploSnem traja
zdravljenje od nekaj dni do 4 tednov, vkljuéno s prilagajanji odmerkov. Zdravljenja se ne sme
podaljsati brez predhodne ocene o njegovi potrebnosti.

Zdravilo se lahko jemlje na tesce ali med jedjo.

Odrasli:

Anksioznost

Ena do dve tableti (15-30 mg) dvakrat do trikrat dnevno. Ce je potrebno se lahko vzame $e
eno dodatno tableto pred spanjem.

Nespecnost

Ena ali dve tableti (15-30 mg) eno uro pred spanjem.

Ker je nespecnost pogosto obcasna in prehodna, podaljSano zdravljenje z oksazepamom
obi¢ajno ni potrebno in ni priporoc€ljivo.

Anksioznost, povezana z abstinencnim sindromom pri osebah, odvisnih od alkohola (akutni
abstinencni sindrom)
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Ena do dve tableti (15-30 mg) dvakrat do trikrat dnevno.

Hipotiroidizem
Zaradi izrazite zaspanosti bo morda potrebno zmanj$anje odmerka.

Starostniki (starejsi od 65 let):
Predpisati je potrebno manjSe Se ucinkovite odmerke (10-20 mg), ki se lahko zvecajo po
potrebi.

Bolniki z okvaro ledvic:
Pri bolnikih z okvaro ali odpovedjo ledvic prilagajanje odmerka ni potrebno.

Bolniki z okvaro jeter:
Izlo¢anje oksazepama pri bolnikih z virusnim hepatitisom in cirozo ni spremenjeno, zato
prilagajanje odmerkov ni potrebno.

Otroci:
Zdravilo je kontraindicirano pri otrocih (glejte poglavje 4.3).

Zdravljenje je potrebno prekiniti postopoma, da se tako zmanjSa morebitne abstinencne
simptome (glejte poglavije 4.4).

4.3 Kontraindikacije:

preobcutljivost za oksazepam ali katerokoli pomozno snov,
preobcutljivost za benzodiazepine,
akutna pulmonarna insuficienca,
respiratorna depresija,
sindrom apneje v spanju,
psihoza,
glavkom zaprtega kota,
e miastenija gravis
Oksazepam je kontraindiciran pri otrocih.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Previdnost je potrebna pri bolnikih z okvaro jeter ali ledvic in pri bolnikih s kroni¢no
obstruktivno plju¢no boleznijo.

Ker so starostniki bolj obc¢utljivi na delovanje benzodiazepinov, je potrebno zdravljenje
priceti z najmanjSimi Se u€inkovitimi odmerki.

Bolnike je potrebno opozoriti na slabse prenasanje alkohola in zaviralcev osrednjega
zivéevja ob soCasnem jemanju z oksazepamom. Alkoholu in depresorjem osrednjega
Ziv€evja se je potrebno izogniti ali pa zmanjSati odmerke.

Oksazepam ni indiciran za osnovno zdravljenje psihi¢nih bolezni ali depresije, zato se
pri depresivnih bolnikih ne sme uporabljati v monoterapiji. Benzodiazepini lahko
zmanjSajo psihi¢ne zavore pri depresivnih bolnikih in sprostijo samomorilna nagnjenja.
Tem bolnikom se zato ne sme predpisati ve¢jih koli¢in oksazepama.

Ob uporabi benzodiazepinov se lahko pojavi predhodno prikrita depresija.

Uporaba benzodiazepinov lahko vodi v fizi¢no in psihi¢no odvisnost. Pri priporocenih
odmerkih in dolZini zdravljenja je tveganje majhno, povec€a pa se pri velikih odmerkih
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in dolgotrajnem zdravljenju. Pri neprekinjenem zdravljenju, daljSem od Stirih tednov,
lahko pride do razvoja odvisnosti, zato naj zdravljenje ne traja vec¢ Kot Stiri tedne.
Tveganje za pojav odvisnosti je ve¢je tudi pri bolnikih z odvisnostjo od alkohola ali
zlorabo zdravil v preteklosti ali pri bolnikih s klinicno pomembnimi motnjami
osebnosti. Uporabi oksazepama pri posameznikih z alkoholizmom ali zlorabo zdravil v
anamnezi se je potrebno izogibati.

Odvisnost lahko vodi v odtegnitvene simptome, Se zlasti ob nenadni prekinitvi
zdravljenja. Ob prekinitvi je potrebno postopno zmanjsevati odmerke. Simptomi, ki se
pojavijo ob prekinitvi zdravljenja z benzodiazepini, vkljucujejo glavobol, bole¢ine v
miSicah, tesnobo, napetost, depresijo, nespec¢nost, nemir, zmedenost, razdrazljivost,
potenje in pojav povratnega fenomena, pri katerem se povrnejo okrepljeni simptomi,
zaradi katerih je bilo potrebno zdravljenje z benzodiazepini. Simptome se vcasih tezko
lo¢i od simptomov, zaradi katerih je bilo zdravilo predpisano.

V hudih primerih se lahko pojavijo derealizacije, depersonalizacija, hiperakuza, tinitus,
otrplost in $¢emenje v v udih, preobcutljivost na svetlobo, hrup in telesni dotik,
neprostovoljni gibi, bruhanje, halucinacije, katatonija in konvulzije (glejte poglavje 4.8).
V povezavi z benzodiazepini so porocali o pojavu anterogradne amnezije. Obicajno se
pojavi nekaj ur po zauzitju zdravila. Bolniki, ki prejemajo oksazepam zaradi
nespecnosti, si morajo zato zagotoviti zadostno obdobje nemotenega spanca, med
katerim delovanje oksazepama izzveni (7-8 ur).

Porocali so o zlorabi benzodiazepinov.

Ceprav so le redko porocali o hipotenziji, je potrebna previdnost pri bolnikih, pri katerih
bi lahko padec krvnega tlaka povzrocil sr¢nozilne ali mozganskozilne zaplete. To je Se
zlasti pomembno pri starostnikih.

Obcasno so porocali o paradoksnih reakcijah med uporabo benzodiazepinov.
VerjetnejSe so pri otrocih in starostnikih. V takem primeru je potrebno zdravljenje z
oksazepamom prekiniti.

Zdravilo vsebuje laktozo. Bolniki z redko dedno intoleranco za galaktozo, laponsko
obliko zmanjSane aktivnosti laktaze ali malabsorpcijo glukoze/galaktoze ne smejo
jemati tega zdravila.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Znane interakcije oksazepama so:

« probenecid lahko vpliva na glukuronidacijo oksazepama in okrepi njegovo delovanje,
kar povzroci povecano sedacijo;

« alfentanil, tiopental — vpliv alfentanila na obtocila in osrednje zivéevje se lahko
okrepi, ¢e ga bolnik uporablja skupaj z drugimi depresorji osrednjega Zivcevja. Lahko
pride do podalj$anja postoperativne respiratorne depresije;

« alprazolam, biperiden, klorprotiksen, doksilamin, flurazepam, antidepresivi
(zaviralci MAO, tricikli¢ni antidepresivi), metotrimeperazin — socasno jemanje
zaviralcev osrednjega zivéevja vodi do dodatnega depresivnega ucinka, zato je treba
bolnike opozoriti na zmanjSanje psihofizi¢nih sposobnosti;

« diflunisal — pri socasni uporabi oksazepama zmanjSa cmax oksazepama in podaljsa ti/
oksazepam-glukuronida;

* barbiturati, fenitoin — socasna uporaba lahko povzro¢i zmanjsanje cmax 0ksazepama
in pospesi izlo€anje, saj zveca aktivnost oksazepam glukuronil transferaze;

* ostali zaviralci osrednjega Zivéevja;

* levodopa — benzodiazepini ob¢asno zavrejo uéinek levodope;
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« zidovudin — izlo¢a se predvsem z glukoronidacijo v jetrih. Oksazepam lahko nekoliko
zavre konjugacijo zidovudina, zato se lahko okrepita njegov ucinek in toksi¢nost;

« teofilin — lahko delno zavre u¢inke nekaterih benzodiazepinov. Morda bo za sedacijo
bolnikov, ki se zdravijo s teofilinom, potreben vedji odmerek oksazepama. Ce se
zdravljenje s teofilinom prekine, ne da bi se hkrati zmanj$al odmerek benzodiazepinov,
se lahko pojavi depresija dihanja;

* heparin — ob so¢asnem zdravljenju s heparinom se¢ je deleZz prostega oksazepama v
krvi povecal za 150 % do 250 %;

« analgetiki, anestetiki — okrepijo sedativne u¢inke benzodiazepinov;

* ritonavir;

* miSi¢ni relaksanti.

Cimetidin, peroralni estrogeni, disulfiram in eritromicin zavirajo oksidativno
presnovo benzodiazepinov in zavrejo presnovo oksazepama, ki se presnavlja z aktivno
konjugacijo z glukuronsko Kislino.

Pri soCasni uporabi disulfirama in oksazepama niso odkrili sprememb
farmakokinetiénih  parametrov  oksazepama. Sklepamo, da oksazepam lahko
uporabljamo pri bolnikih, ki se zdravijo z disulfiramom, zdravili pa bi se lahko tudi z
benzodiazepini.

Vpliv alkoholnih pija¢

Znano je, da alkoholne pijace, podobno kot oksazepam, povzrocajo depresijo
osrednjega Ziv€evja, zato lahko njihova so€asna uporaba povzroc¢i povecano delovanje
na osrednje zZivéevije.

4.6 Nosecnost in dojenje

Nosecnost

Benzodiazepinov se je med nosecnostjo potrebno izogibati, razen v izjemnih primerih,
ko se uporablja za kontrolo kréev. Benzodiazepini lahko povzrogijo poskodbe plodu. Ce
se zdravilo predpiSe Zenski v rodnem obdobju, je potrebno bolnico posebej opozoriti,
naj se posvetuje z zdravnikom o prekinitvi zdravljenja, ¢e zeli zanositi ali sumi, da je
noseca.

Otroci, rojeni materam, ki so jemale benzodiazepine v kasni nosecnosti, lahko razvijejo
fizicno odvisnost. Dojencki mater, ki so ve¢ tednov pred porodom jemale
benzodiazepine, so imeli po rojstvu odtegnitveni sindrom. Pri otrocih mater, ki so
prejemale benzodiazepine v pozni nosecnosti ali med porodom, so porocali o
simptomih, kot so zmanjSana aktivnost, hipotonija, hipotermija, depresija dihanja,
apneja, tezave pri hranjenju in motnje pri presnovnem odgovoru na hlad.

Dojenje

Koncentracija oksazepama in njegovega konjugata v materinem mleku je priblizno 10
% obicajne ravni v plazmi. Oksazepamu Se je zato pri doje¢ih materah potrebno
izogibati.

4.7 Vpliv na sposobnost za voznje in upravljanja s stroji

Zdravilo Praxiten® 15 mg ima pomemben vpliv na sposobnost voznje in upravljanja s
stroji. Vozniki ne smejo zauziti zdravila vsaj Stiri ure pred in med voznjo.
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4.8 Nezeleni ucinki

Nezeleni ucinki se obi¢ajno pojavijo na zacetku zdravljenja. Med zdravljenjem ali ob
zmanj$anju odmerka obicajno oslabijo ali izzvenijo.

Srcne bolezni:
tahikardija, spremembe EKG, hipotenzija, sinkopa.

Bolezni krvi in limfaticnega sistema:
spremembe krvne slike, vkljuéno =z agranulocitozo (anemija, levkopenija,
trombocitopenija)

Bolezni Zivéevja.
zaspanost, zmedenost, letargija, vrtoglavica, tremor, oslabelost, motnje spomina,
dezorientacija, anterogradna amnezija, ataksija, nemir, motnje govora, glavobol.

Ocesne bolezni:
zamegljen vid, diplopija.

Bolezni dihal, prsnega kosa in mediastinalnega prostora:
apneja.

Bolezni prebavil:
slabost, prebavne motnje.

Bolezni secil.
motnje uriniranja.

Bolezni koze in podkoZja:
izpus¢aj (morbiliformen, koprivnica, makolopapulozni).

Splosne tezave in spremembe na mestu aplikacije:
misi¢na Sibkost, utrujenost.

Bolezni jeter, Zolcnika in Zolcevodov:
motnje v delovanju jeter in zlatenica.

Motnje reprodukcije in dojk:
spremembe libida.

Psihiatricne motnje:
halucinacije, stupor, evforija, paradoksne reakcije (npr. jeza, sovraznost, manija,
nespecnost, depresija).

Odvisnost/odtegnitveni sindrom

Tako kot pri zdravljenju z drugimi benzodiazepini se lahko tudi med zdravljenjem z
oksazepamom razvije toleranca in pojavi odvisnost, $e zlasti pri ve¢jih odmerkih in
dolgotrajnem zdravljenju.

Posameznik mora za enak ucinek jemati ve¢je odmerke benzodiazepinov.
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Odtegnitveni sindrom se kaze kot abdominalne bolecine, slabost, bruhanje, zmedenost,
parestezija, fotofobija, v redkih primerih tahikardija in tremor, in kot pojav povratnega
fenomena, pri katerem se povrnejo okrepljeni simptomi, zaradi katerih je bilo potrebno
zdravljenje z benzodiazepini. Zelo redko se pojavijo konvulzije, delirij, halucinacije in
paranoidni simptomi.

4.9 Preveliko odmerjanje

Preveliki odmerki benzodiazepinov se kazejo v obliki razli¢nih stopenj depresije
osrednjega ziv€evja. Mozni znaki prevelikega odmerka so zaspanost, zmedenost,
letargija, oslabelost, upocasnjeni refleksi, upocasnjen sr¢ni utrip, motnje dihanja ali
govora, ataksija, opotekanje, v zelo hudih primerih tudi hipotenzija in koma.

Zdravljenje je simptomatsko. V primeru respiratorne insuficience in znakih prekomernega
odmerjanja injiciramo flumazenil, specifi¢ni antagonist benzodiazepinskih receptorjev.

Absorpcijo oksazepama se lahko zmanj$a s sprozitvijo bruhanja ali z aplikacijo aktivnega
oglja, nezavestnemu bolniku pa je potrebno izprati zelodec. Diurezo se pospesi z intravensko
aplikacijo teko¢in. Ce pride do depresije dihanja, je potrebno uporabiti kisik, pri hipotenziji pa
vazopresorje. Nadzorovati in ohranjati je potrebno delovanje vitalnih organov. Oksazepama
se z dializo ne da odstraniti iz organizma.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinami¢ne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: Benzodiazepini. Oznaka ATC: NO5BAO0A4.

Oksazepam je benzodiazepin z blagim, a zanesljivim anksiolitiénim delovanjem. Na
osrednje zivCevje deluje tako, da olajSa inhibicijsko delovanje nevrotransmitorja -
aminomaslene kisline (GABA), kar doseze z delovanjem na specifi¢ni receptor.
Oksazepam deluje anksioliti¢no, sedativno in hipnoti¢no, kar je odvisno od odmerka.

.....

bolnikih z afektivnimi ustvenimi motnjami in psihovegetativnimi motnjami.
5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Absorpcija

Oksazepam se dobro absorbira iz prebavil. Hrana ne vpliva na absorpcijo in biolosko
uporabnost. BioloSka uporabnost je od 65 % do 85 %. Koncentracija v plazmi je
najvecja priblizno 3 ure po zauZzitju zdravila in znasa priblizno 450 ng/ml.

Porazdelitev

Ravnovesna koncentracija se doseze po 2 dnevih zdravljenja. Na beljakovine plazme se
veze priblizno 90 % oksazepama. Volumen porazdelitve je 1 I/kg.
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Presnova

Metabolizira se v jetrih, in sicer z vezavo na glukuronsko kislino. Izlo¢a se predvsem z
urinom, vecji del v obliki presnovkov. Priblizno 2 % se ga izlo¢i v nespremenjeni
obliki. Majhna koli¢ina oksazepama se izlo¢i z blatom.

Izlocanje
Bioloska razpolovna doba je 10 ur, pri ljudeh z mo¢no zmanjsanim delovanjem ledvic
pa 48 ur. Oksazepam prehaja preko posteljice in v materino mleko.

Posebne skupine bolnikov

Pri starej$ih bolnikih se farmakokineti¢ne lastnosti le malo spremenijo. Pri bolnikih z
okvaro jeter in zmerno okvaro ledvic ni vecjih sprememb v farmakokinetiki
oksazepama.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

V 24 mesecev trajajoCi raziskavi na podganah, ki so prejemale oksazepam v 30-krat
vecjih odmerkih od najvec¢jih priporo¢enih humanih odmerkov, so zabelezili vec¢jo
pogostost benignih tumorjev folikularnih celic $¢itnice, adenomov intersticijskih celic
testisa in adenomov prostate. V 9 mesecev trajajoCi raziskavi na podganah, ki so
prejemale oksazepam v 35- do 100-krat ve¢jih odmerkih od najvecjih priporocenih
humanih odmerkov, so zabelezili vecje Stevilo adenomov na jetrih. Zabelezeno $tevilo
adenomov je bilo odvisno od odmerka. V raziskavah o mutagenosti benzodiazepinov
niso zabelezili mutagenega delovanja.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

- laktoza monohidrat

- koruzni Skrob

- natrijev karboksimetilskrob (vrsta A)

- magnezijev stearat (E572)

6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smiselno ni potrebna.

6.3 Rok uporabnosti

3 leta.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte pri temperaturi do 25 °C.
Shranjujte v originalni ovojnini za zagotovitev zas€ite pred svetlobo in vlago.

6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

Skatla s 30 tabletami (2 x 15 tablet v pretisnem omotu).
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6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom
Ni posebnih zahtev.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET

PLIVA LJUBLJANA. 0. 0.

Pot k sejmiS¢u 35

1231 Ljubljana Crnuce

8. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET

5363-1-821/12

9. DATUM PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET
08.12.2010

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

08.12.2010
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