CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO
Esogno, 1 mg, tabletki powlekane
Esogno, 2 mg, tabletki powlekane
Esogno, 3 mg, tabletki powlekane

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Esogno, 1 mg, tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 1 mg eszopiklonu.

Esogno, 2 mg, tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 2 mg eszopiklonu.

Esogno, 3 mg, tabletki powlekane
Kazda tabletka powlekana zawiera 3 mg eszopiklonu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane

Esogno, 1 mg, tabletki powlekane

Jasnoniebieskie, okragte, obustronnie wypukte tabletki powlekane, z wytloczonym oznakowaniem ,,1”
po jednej stronie i o $rednicy okoto 6,5 mm.

Esogno, 2 mg, tabletki powlekane

Biate, okragte obustronnie wypukle tabletki powlekane z wytloczonym oznakowaniem ,,2” po jedne;j
stronie i o $rednicy okoto 6,5 mm.

Esogno, 3 mg, tabletki powlekane

Niebieskie, okragte, obustronnie wypukte tabletki powlekane z wyttoczonym oznakowaniem ,,3” po
jednej stronie i o $rednicy okoto 6,5 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Esogno przeznaczony jest do leczenia bezsennosci u dorostych, zazwyczaj przez
krétki okres.

Benzodiazepiny lub substancje o dziataniu podobnym do benzodiazepin sg wskazane tylko, jesli
zaburzenie snu jest ciezkie, powodujace pogorszenie jakos$ci zycia lub narazajace pacjenta na skrajne
cierpienie.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie



Dorosli: Zalecana dawka poczatkowa wynosi 1 mg. Dawke mozna zwigkszy¢ do 2 mg lub 3 mg, jesli
jest to klinicznie wskazane. Zaleca si¢ stosowanie najnizszej skutecznej dla pacjenta dawki
eszopiklonu. Catkowita dawka nie powinna przekracza¢ 3 mg.

Eszopiklon nalezy przyjmowac jednorazowo bezposrednio przed snem. Nie nalezy powtarza¢ dawki w
ciaggu tej samej nocy.

Okres stosowania powinien by¢ najkrétszy jak to mozliwe do skutecznego leczenia i nie powinien
przekracza¢ czterech tygodni, witaczajac w to okres zmniejszania dawki.

W niektdrych przypadkach, np. w przypadku pacjentéw z przewlekta bezsennos$cia, moze by¢
konieczne wydtuzenie okresu stosowania do maksimum sze$ciu miesi¢cy (patrz punkt 5.1). Wymaga
to regularnego monitorowania i oceny stanu pacjenta, poniewaz ryzyko naduzywania i uzaleznienia
ro$nie wraz z wydluzajacym si¢ okresem stosowania (patrz punkt 4.4).

Interakcje z innymi lekami

Dawka nie moze przekracza¢ 2 mg u pacjentéw dorostych przyjmujacych ketokonazol lub inne silne
inhibitory CYP3A4. U pacjentéw w podesztym wieku przyjmujacych silne inhibitory CYP3A4,
eszopiklon jest przeciwwskazany (patrz punkt 4.3). Dodatkowo, zmniejszenie dawki eszopiklonu
moze by¢ konieczne podczas jednoczesnego stosowania z produktami leczniczymi o znanym dziataniu
depresyjnym na o$rodkowy uktad nerwowy (patrz punkt 4.5).

Specjalne grupy pacjentow

Pacjenci w wieku 65 lat i wigcej:
Zalecana dawka poczatkowa dla pacjentéw w podesztym wieku wynosi 1 mg bezposrednio przed
snem. U tych pacjentéw dawke mozna zwigkszy¢ do 2 mg, jesli jest to klinicznie uzasadnione.

Nie nalezy przekracza¢ zalecanych dawek (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci wgtroby:

U pacjentéw z tagodnym do umiarkowanego zaburzeniem czynno$ci watroby nie jest wymagane
zmniejszenie dawki (patrz punkt 5.2).

U pacjentéw z ciezkim zaburzeniem czynnos$ci watroby eszopiklon jest przeciwwskazany, poniewaz
moze wywotaé encefalopati¢ (patrz punkt 4.3 1 5.2)

Zaburzenia czynnosci nerek:
U pacjentéw z tagodnym do umiarkowanego zaburzeniem czynno$ci nerek nie jest wymagane
zmniejszenie dawki (patrz punkt 5.2).

U pacjentéw z ciezkim zaburzeniem czynnosci nerek maksymalna zalecana dawka wynosi 2 mg.

Dzieci i mtodziez
Nie nalezy stosowac eszopiklonu u dzieci i mtodziezy ponizej 18 lat (patrz punkt 4.3). Nie ustalono
bezpieczenstwa i skutecznos$ci u dzieci i mtodziezy.

Sposéb podawania

Produkt Esogno przeznaczony jest do podawania doustnego.

Nie nalezy rozkrusza¢ ani fama¢ tabletek przed potknigciem z uwagi na gorzki smak substancji
czynnej.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos¢ na substancje czynng, na zopiklon lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza
wymieniong w punkcie 6.1.

- Myasthenia gravis

- Cigzka niewydolnos¢ oddechowa



- Zespot cigzkiego bezdechu sennego

- Ciegzka niewydolnos$¢ watroby

- Pacjenci w podesztym wieku przyjmujacy jednoczesnie silne inhibitory CYP3A4 (patrz punkt
4.5)

- Dzieci i mtodziez ponizej 18 lat

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Informacje ogdlne

Nalezy w miare mozliwosci zidentyfikowaé przyczyng bezsennosci. Czynniki lezace u podstaw
bezsenno$ci powinny by¢ leczone przed przepisaniem leku nasennego. Brak remisji bezsennosci po 7-
14 dniach leczenia moze wskazywac na obecno$¢ pierwotnego zaburzenia psychicznego lub
fizycznego, co wymaga ponownej oceny stanu pacjenta w regularnych odstepach czasu.

Przewlekte zaburzenia oddychania

Nalezy zachowac¢ ostroznos$¢ przepisujac eszopiklon pacjentom z niewydolnoscig oddechowa,
poniewaz wykazano, ze benzodiazepiny i substancje o dziataniu podobnym do benzodiazepin
uposledzajg czynnos$¢ uktadu oddechowego.

Ryzyko zwigzane z jednoczesnym stosowaniem opioidow

Jednoczesne stosowanie eszopiklonu i opioidéw moze wywotac¢ uspokojenie polekowe, depresje
oddechowa, $pigczke i zgon. Z uwagi na to ryzyko, jednoczesne przepisywanie lekow uspokajajacych
takich jak benzodiazepiny lub ich pochodne, np. eszopiklon, z opioidami nalezy zarezerwowac jedynie
dla pacjentéw, dla ktérych inne metody leczenia nie sa mozliwe. Jesli zostanie podjeta decyzja o
przepisaniu eszopiklonu razem z opioidem, nalezy zastosowac najnizszg skuteczng dawke przez
mozliwie najkrétszy okres (patrz réwniez ogdlne zasady dawkowania w punkcie 4.2).

Nalezy doktadnie monitorowa¢ pacjenta w celu wykrycia oznak i objawéw depresji oddechowe;j i
uspokojenia polekowego. W zwigzku z tym zdecydowanie zaleca si¢ poinformowanie pacjentéw i ich
opiekundéw (jesli dotyczy), aby zdawali sobie sprawe z tych objawow (patrz punkt 4.5).

Ryzyko uzaleznienia
Stosowanie benzodiazepin i substancji o dziataniu podobnym do benzodiazepin takich jak eszopiklon
moze prowadzi¢ do fizycznego i psychicznego uzaleznienia.
Ryzyko uzaleznienia wzrasta:
- razem z dawka i czasem trwania leczenia,
- u pacjentéw z zaburzeniami psychicznymi w wywiadzie i (lub) naduzywaniem alkoholu, lekéw
lub innych substancji,
- u pacjentéw z zaburzeniami osobowosci.

Jesli wystepuje uzaleznienie fizyczne, naglemu przerwaniu leczenia beda towarzyszyly objawy
odstawienne. Moga one obejmowac bdl glowy, bdl migsni, skrajny niepokdj, napigcie, niepokdj
ruchowy, stan splatania i rozdraznienie. W cigzkich przypadkach moga wystgpi¢ nastepujace objawy:
derealizacja, depersonalizacja, przeczulica stuchowa, drgtwienie i mrowienie konczyn, nadwrazliwo$¢
na $wiatlo, hatas i kontakt fizyczny, omamy lub napady padaczkowe.

Pacjenci wymagajacy przedtuzonego leczenia (patrz punkt 4.2) powinni by¢ regularnie monitorowani i
oceniani pod katem potencjalnych oznak uzaleznienia (np. przyjmowanie wigkszych dawek produktu
leczniczego lub przez okres dtuzszy niz zamierzony, uporczywe pragnienie lub nieudane wysitki w
celu ograniczenia lub kontroli przyjmowania produktu leczniczego) i leczeni adekwatnie do potrzeby
kliniczne;j.

Odstawienie produktu leczniczego

Po zaprzestaniu leczenia eszopiklonem zglaszano wystapienie objawdw odstawiennych (w tym bl

brzucha, bl gtowy, zwickszenie apetytu i bezsennosc).

Bezsennos¢ z odbicia



Po zaprzestaniu leczenia eszopiklonem obserwowano bezsenno$¢ z odbicia objawiajaca si¢
opdznieniem zasypiania przez jedng lub dwie noce. Objawy te znikajg bez interwencji. Jest wazne,
aby poinformowac pacjenta o mozliwosci wystgpienia zjawiska bezsennosci z odbicia, a tym samym
zminimalizowa¢ jego lek przed nawrotem bezsenno$ci po odstawieniu produktu leczniczego.

Tolerancja
W badaniach klinicznych z eszopiklonem nie zaobserwowano rozwoju tolerancji na jakikolwiek
parametr pomiaréw snu w okresie leczenia trwajagcym do sze$ciu miesiecy (patrz punkt 5.1).

Zaburzenia pamieci i funkcji psychomotorycznych

Benzodiazepiny i substancje o dziataniu podobnym do benzodiazepin, takie jak eszopiklon, moga
wywolywa¢ amnezje nastepcza i zaburzenia psychoruchowe, w tym przypadkowe obrazenia i upadki.
Szczegblnie pacjenci w podesztym wieku moga by¢ bardziej podatni na upadki powodujace urazy
takie jak ztamanie biodra.

Amnezja wystepuje zazwyczaj kilka godzin po przyjeciu produktu leczniczego. W celu zmniejszenia
ryzyka, pacjenci powinni mie¢ zapewniong mozliwos¢ nieprzerwanego snu przez co najmniej 8
godzin (patrz punkt 4.8).

Ryzyko zaburzen psychomotorycznych wystepujacych nastgpnego dnia, w tym uposledzenie
zdolnosci do prowadzenia pojazdow, zwigksza sie:
e jezeli eszopiklon przyjmowany jest w ciagu mniej niz 12 godzin przed podjgciem aktywnosci
wymagajacej czujnosci intelektualnej (patrz punkt 4.7);
¢ jezeli zastosuje si¢ dawke wigkszg niz zalecana;
¢ jezeli eszopiklon stosowany jest jednoczes$nie z innymi lekami majacymi depresyjny wptyw na
osrodkowy uktad nerwowy lub z innymi lekami zwigkszajacymi st¢zenie eszopiklonu we krwi,
alkoholem lub narkotykami (patrz punkt 4.5).
Eszopiklon nalezy przyjmowaé w pojedynczej dawce bezposrednio przed snem i nie nalezy
przyjmowac drugiej dawki w ciggu tej samej nocy.

Depresja i samobdjstwa

Eszopiklon nalezy stosowa¢ z zachowaniem ostroznosci u pacjentéw z objawami depres;ji.
Benzodiazepin i substancji o dziataniu podobnym do benzodiazepin, takich jak eszopiklon, nie nalezy
stosowac bez odpowiedniego leczenia depresji lub lgku zwigzanego z depresja (u takich pacjentéw
moze dojs$¢ do samobdjstwa).

Poniewaz zaburzenia te moga by¢ zwigzane z tendencjami samobdjczymi, pacjentom nalezy podawac
najmniejsza mozliwa dawke eszopiklonu z uwagi na mozliwo$¢ zamierzonego przedawkowania (patrz
punkt 5.1). Istniejaca depresja moze ujawnic si¢ podczas stosowania eszopiklonu.

Kilka badan epidemiologicznych wykazato zwigkszong czegsto§¢ wystgpowania samobdjstw i prob
samobdjczych wérdd pacjentéw z depresja lub bez depresji, leczonych benzodiazepinami lub innymi
lekami nasennymi, w tym zopiklonem. Zwigzek przyczynowo-skutkowy nie zostat ustalony.

Naduzywanie i (lub) uzaleznienie od alkoholu, innych substancji i lekow
Eszopiklon nalezy stosowa¢ z zachowaniem szczegdlnej ostroznosci u pacjentéw ze stwierdzonym w
wywiadzie naduzywaniem lub uzaleznieniem od alkoholu, innych substancji lub lekéw.

Reakcje psychiczne i ,,paradoksalne”

Podczas stosowania benzodiazepin lub substancje o dziataniu podobnym do benzodiazepin znane jest
wystepowanie takich reakcji jak niepokdj, nasilenie bezsennosci, pobudzenie, drazliwos¢,
agresywnos¢, urojenia, wscieklo$¢, koszmary senne, parasomnia, depersonalizacja, omamy, psychozy,
nieodpowiednie zachowanie i inne niekorzystne dziatania wptywajace na zachowanie. Moga one by¢
wywotane stosowaniem leku, spontaniczne, lub by¢ wynikiem istniejacych zaburzen psychicznych czy
fizycznych. Reakcje te sg bardziej prawdopodobne u 0séb w podesztym wieku. Kazda nowa oznaka
lub kazdy nowy objaw behawioralny wymaga natychmiastowej doktadnej oceny i ewentualnego
rozwazenia odstawienia eszopiklonu.

Somnambulizm i powigzane zachowania



U pacjentéw, ktérzy przyjeli eszopiklon i nie byli catkowicie przytomni odnotowano chodzenie
podczas snu i inne powigzane zachowania z amnezjg wsteczng takie, jak prowadzenie pojazdu w
polsnie (ang, sleep driving), przygotowywanie i spozywanie positkow, prowadzenie rozmow
telefonicznych lub wspétzycie ptciowe.

Spozywanie alkoholu i innych substancji wptywajacych depresyjnie na osrodkowy uklad nerwowy
razem z eszopiklonem oraz stosowanie dawek eszopiklonu przewyzszajacych najwigksze zalecane
dawki powoduje zwigkszenie ryzyka wystapienia takich zachowan.

U pacjentéw, u ktérych wystgpily takie zachowania zaleca si¢ stanowczo odstawienie eszopiklonu z
uwagi na niebezpieczenstwo dla pacjentéw i ich otoczenia (patrz punkt 4.5 i 4.8).

Produkt leczniczy Esogno zawiera séd
Ten produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w jednej tabletce, dlatego mozna
powiedzie¢, ze jest ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nalezy unika¢ spozywania alkoholu podczas stosowania eszopiklonu, poniewaz uspokajajace
dziatanie eszopiklonu moze zosta¢ wzmocnione (patrz punkt 4.7). W skojarzeniu z innymi
substancjami wptywajacymi depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy (np. leki
przeciwpsychotyczne, przeciwlekowe, zwiotczajace migénie, leki przeciwpadaczkowe i uspokajajace
leki przeciwhistaminowe) moze wystapi¢ nasilenie sedacji osrodkowe;j. Jesli eszopiklon stosowany
jest jednoczesnie z lekami o znanym dziataniu depresyjnym na o$rodkowy uktad nerwowy jak
olanzapina, moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki eszopiklonu.

CYP3A4 jest gtébwnym szlakiem metabolicznym eliminacji eszopiklonu, z dodatkowym udziatem
CYP2E1. Ekspozycja na eszopiklon byta zwigkszona okoto dwukrotnie przez jednoczesne podawanie
ketokonazolu, silnego inhibitora CYP3A4 w dawce 400 mg na dobe przez 5 dni. Oczekuje si¢, ze inne
silne inhibitory CYP3A4 (takie jak inne azolowe leki przeciwgrzybicze, antybiotyki makrolidowe, sok
grejpfrutowy) beda miaty podobne dziatanie. W konsekwencji nasenne dziatanie eszopiklonu moze
zosta¢ nasilone (patrz punkt 4.4). Podczas jednoczesnego stosowania z inhibitorami CYP3A4 moze
by¢ konieczne zmniejszenie dawki eszopiklonu (patrz punkt 4.2). U oséb w podesztym wieku
stosujacych silne inhibitory CYP3A4, eszopiklon jest przeciwwskazany (patrz punkt 4.3).

Ekspozycja na racemiczny zopiklon byta zmniejszona o 80% przez jednoczesne stosowanie
ryfampicyny, silnego induktora CYP3A4. Podobnego dziatania mozna oczekiwa¢ podczas
jednoczesnego stosowania eszopiklonu z innymi silnymi induktorami enzyméw cytochromu P450
takimi jak karbamazepina, fenytoina i ziele dziurawca.

Eszopiklon nie wptywa na profil farmakokinetyczny i farmakodynamiczny paroksetyny, digoksyny,
warfaryny, czy na farmakodynamiczny profil lorazepamu.

U pacjentéw z zaburzeniami nastroju jednoczesne podawanie eszopiklonu z fluoksetyng lub
escitalopramem nie miato niekorzystnego wptywu na farmakodynamike eszopiklonu lub
przeciwdepresyjnego produktu leczniczego (patrz punkt 5.1).

Jednoczesne stosowanie z benzodiazepinami lub substancjami o dziataniu podobnym do
benzodiazepin w tym z narkotycznymi lekami przeciwbdlowymi moze nasila¢ ich dziatanie
euforyczne i prowadzi¢ do zwigkszenia uzaleznienia fizycznego.

Opioidy

Jednoczesne stosowanie lekow uspokajajacych takich jak benzodiazepiny lub substancji o dziataniu
podobnym do benzodiazepin, takich jak eszopiklon z opioidami moze zwiekszy¢ ryzyko wystapienia
uspokojenia polekowego, depresji oddechowej, $pigczki i zgonu z powodu addytywnego dziatania
depresyjnego na osrodkowy uktad nerwowy. Dawkowanie i okres jednoczesnego stosowania powinny
by¢ ograniczone (patrz punkt 4.4).

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje



Ciaza

Brak jest danych lub istniejg ograniczone dane dotyczace stosowania eszopiklonu u kobiet cigzarnych.
Badania na zwierzetach wykazaty toksyczny wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Potencjalne
ryzyko dla ludzi jest nieznane. Produkt leczniczy Esogno nie jest zalecany do stosowania w okresie
cigzy oraz u kobiet w wieku rozrodczym nie stosujgcych antykoncepcji.

Jesli racemiczny zopiklon stosowany jest o pdznym okresie cigzy, u noworodka moga wystapic¢
objawy odstawienne. W ostatnim trymestrze cigzy istnieje ryzyko niekorzystnego dziatania
farmakologicznego na ptdd i (lub) noworodka, takiego jak hipotonia, depresja oddechowa i
hipotermia.

Karmienie piersia

Nie jest wiadomo, czy eszopiklon lub jego metabolit (S)-N-demetylozopiklon przenikaja do mleka
kobiecego. Badania na ludziach i zwierzetach z zastosowaniem racemicznego zopiklonu wykazaty
przenikanie do mleka kobiecego. Nie mozna wykluczy¢ ryzyka dla dziecka karmionego piersig.
Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego Esogno w okresie karmienia piersig.

Ptodnos¢

W badaniach klinicznych na ludziach nie zaobserwowano oznak uposledzenia ptodnosci u mezczyzn i
kobiet po leczeniu przez okres 6 miesigcy.

Jednak badania na zwierzgtach dotyczace eszopiklonu wykazaty uposledzenie ptodnosci samcéw i
samic réznych gatunkéw (patrz punkt 5.3). Wptyw eszopiklonu na ptodno§¢ mezczyzn i kobiet po
dlugotrwatym (> 6 miesiecy) podawaniu jest nieznany.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Eszopiklon ma duzy wpltyw na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn w ciggu
kilku godzin po podaniu. Sedacja, amnezja, niewyrazne widzenie, zaburzenia koncentracji i
zaburzenia czynnos$ci migsni mogg mie¢ niekorzystny wptyw na zdolno$¢ do prowadzenia pojazdéw i
obstugiwania maszyn. Jesli sen nie bedzie trwal wystarczajaco dtugo, prawdopodobienstwo
zaburzenia czujnos$ci moze si¢ zwigkszac.

Nalezy zaleci¢ pacjentom, aby nie prowadzili pojazdéw ani nie obstugiwali maszyn, je§li wystapi
ktérykolwiek z tych objawéw nastgpnego dnia po zastosowaniu eszopiklonu. Zaleca si¢ zachowanie
co najmniej 12-godzinnego odstepu czasu pomigdzy zastosowaniem eszopiklonu a prowadzeniem
pojazdu, obstugiwaniem maszyn lub pracami na wysoko$ci, aby zminimalizowac ryzyko.

W przypadku stosowania tylko eszopiklonu w dawkach terapeutycznych wystgpowaly zaburzenia
zdolnosci do prowadzenia pojazdéw i zaburzenia zachowania takiej jak prowadzenie pojazdu w
p6tsnie (patrz punkt 4.4).

Dodatkowo, jednoczesne stosowanie eszopiklonu z alkoholem lub lekami wptywajacymi depresyjnie
na osrodkowy uktad nerwowy zwigksza ryzyko takich zachowan (patrz punkt 4.4 i 4.5). Nalezy
uprzedzi¢ pacjentéw, zeby nie spozywali alkoholu lub innych substancji psychoaktywnych podczas
stosowania eszopiklonu.

4.8 Drzialania niepozadane

Informacje na temat dzialan niepozadanych opieraja si¢ na doswiadczeniach z badan klinicznych
trwajacych do 6 miesigecy, prowadzonych z dawka 1 do 3 mg eszopiklonu lub placebo w grupie
dorostych nie w podesztym wieku. W tych badaniach klinicznych catkowita liczba pacjentéw
przyjmujacych eszopiklon wynosila 1626, a pacjentéw przyjmujacych placebo — 858. Najczesciej
zglaszanym dzialaniem niepozadanym byly zaburzenia smaku (nieprzyjemny smak). Bl glowy,
senno$¢, sucho§¢ w ustach, zawroty gtowy i nudnos$ci réwniez byly czesto obserwowane (<10%
pacjentow).

W ponizszej tabeli, dziatania niepozadane wystgpujace z czestoscig wiekszg niz przy placebo i u co
najmniej 2 pacjentéw wymieniono wedtug klasyfikacji uktadéw i narzadéw oraz czestosci



wystepowania: bardzo cze¢sto (>=1/10), czesto (=1/100 do <1/10), niezbyt czesto (=1/1 000 do <1/100),
rzadko (>1/10 000 do <1/1000) oraz czesto$¢ nieznana (nie moze zosta¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych). W obrgbie kazdej grupy o okreslonej czesto$ci wystepowania, dzialania
niepozadane wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem).

Zakazenia i infestacje
Niezbyt czesto: Zakazenia, zakazenia wirusowe

Zaburzenia krwi i ukladu limfatycznego
Niezbyt czesto: niedokrwisto$¢ hipochromowa, niedokrwisto$¢, leukopenia, eozynofilia

Zaburzenia ukladu odpornosciowego
Niezbyt czesto: reakcje alergiczne

Rzadko: obrzek naczynioruchowy#*, reakcje anafilaktyczne*

Zaburzenia endokrynologiczne
Niezbyt czesto: nadczynnos¢ tarczycy

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Niezbyt czesto: obrzek obwodowy, anoreksja, pragnienie, zwigkszony apetyt, hipokaliemia

Zaburzenia psychiczne

Czesto: nerwowos¢, depresja, lgk

Niezbyt czesto: niestabilno§¢ emocjonalna, obnizone libido, stan splatania, pobudzenie,
omamy, bezsenno$¢, apatia, euforia

Rzadko: drazliwo$¢*, agresja*, niepokdj*, przywidzenia*, zlo§¢*, nieprawidtowe
zachowanie (prawdopodobnie zwigzane z amnezja)* i somnambulizm (patrz
punkt 4.4)

Czestos$¢ nieznana: uzaleznienie (patrz punkt 4.4), objawy odstawienne*, sttumione emocje*

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo czesto: zaburzenia smaku (nieprzyjemny smak)

Czesto: bél gtowy, sennos$¢, zawroty glowy, nieprawidlowe sny, zaburzenia pamigci,
nieprawidtowe my$lenie

Niezbyt czesto: zawroty gltowy, ataksja, nieprawidtowy chdd, brak koordynacji, hipokinezja,
parestezje, otepienie, drzenie

Czesto$¢ nieznana: zaburzenia wechu, zaburzenia uwagi*, wydtuzony czas reakcji*

Zaburzenia oka

Czesto: zamglone widzenie (szczeg6lnie u pacjentéw w podesztym wieku)
Niezbyt czesto: suche oko
Czestos$¢ nieznana: podwdjne widzenie*

Zaburzenia ucha i blednika
Niezbyt czesto: szumy uszne, b6l ucha

Zaburzenia naczyniowe
Czesto: migrena

Niezbyt czesto: nadci$nienie, omdlenia

Zaburzenia oddychania, klatki piersiowej i Srodpiersia

Czesto: zapalenie gardia
Niezbyt czesto: duszno$¢, niezyt nosa, czkawka
Czesto$¢ nieznana: depresja oddechowa (patrz punkt 4.4)*

Zaburzenia zZoladkowo-jelitowe
Czesto: suchos$¢ w ustach, biegunka, nudnosci, niestrawnos$¢, bol brzucha, wymioty



Niezbyt czesto: cuchnacy oddech, owrzodzenie jamy ustnej, zapalenie jelita grubego,
zapalenie zotadka i jelit, obrzgk jezyka

Zaburzenia watroby i drég zélciowych
Bardzo rzadko: fagodny do umiarkowanego wzrost aktywnosci aminotransferaz i (lub)

fosfatazy alkalicznej we krwi*

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Czesto: wysypka
Niezbyt czesto: reakcja nadwrazliwosci na $wiatto, pocenie si¢, tradzik, sucha skoéra, wyprysk
Rzadko: $wiad (czesto u pacjentéw w podesztym wieku)

Zaburzenia mieSniowo-szkieletowe i tkanki tacznej

Czesto: bdl plecéw, bol migsni
Niezbyt czesto: kurcze nég, drgania mig$ni, miastenia, zaburzenia stawow
Czesto$¢ nieznana: ostabienie migs$ni*

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Niezbyt czesto: zwigkszona czgsto$¢ oddawania moczu, zakazenie drég moczowych, bél
nerek, nietrzymanie moczu, kamien nerkowy, albuminuria

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
Niezbyt czesto: bolesne miesigczkowanie, krwawienie miedzymiesigczkowe, bol piersi, skape
miesigczkowanie, impotencja

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Czesto: astenia, bol
Niezbyt czesto: goragczka, zmeczenie*

Badania diagnostyczne
Niezbyt czesto: zwigkszenie masy ciala, utrata masy ciala

Urazy, zatrucia i powiklania po zabiegach
Rzadko; upadki (szczeg6lnie u pacjentéw w podesztym wieku)*

*Dziatania niepozadane, ktére zgtaszano nie dla eszopiklonu, ale dla zopiklonu.

Amnezja

Amnezja wsteczna moze wystgpi¢ podczas stosowania zaleconych dawek terapeutycznych, ryzyko
wzrasta wraz ze zwigkszeniem dawki. Wystapienie amnezji moze by¢ powigzane z niewtasciwym
zachowaniem (patrz punkt 4.4).

Depresja
Poprzez stosowanie benzodiazepin lub substancji o dziataniu podobnym do benzodiazepin moze
ujawnic si¢ istniejaca wczesniej depresja.

Reakcje psychiczne i ,,paradoksalne”

Podczas stosowania benzodiazepin lub substancji o podobnym dziataniu moga wystapi¢ takie reakcje
jak niepokdj, pobudzenie, drazliwo$¢, brak zahamowan, agresywnos¢, nieprawidlowe myslenie,
urojenia, wsciektos¢, koszmary senne, depersonalizacja, omamy, psychozy, nieprawidtowe
zachowanie, ekstrawersja, ktéra wydaje si¢ by¢ niezgodna z charakterem oraz inne niepozadane
reakcje behawioralne. Dziatania te sg bardziej prawdopodobne u 0s6b w podesztym wieku.

Uzaleznienie
Stosowanie (nawet w dawkach terapeutycznych) benzodiazepin i substancji o podobnym dziataniu
moze prowadzi¢ do rozwoju uzaleznienia fizycznego: przerwanie leczenia moze powodowac



wystgpienie objawéw odstawiennych lub zjawiska odbicia (patrz punkt 4.4). Moze wystgpic¢
uzaleznienie psychiczne. Zgtaszano naduzywanie benzodiazepin i substancji o podobnym dziataniu.

Osoby w podesztym wieku

Profil dziatan niepozadanych w badaniach klinicznych wéréd oséb w podesztym wieku z bezsenno$cia
jest zasadniczo podobny do profilu obserwowanego wsréd dorostych pacjentéw z bezsennoscig.
Dodatkowym dziataniem niepozgdanych zgtaszanym u oséb w podesztym wieku byto zamglone
widzenie (czgsto). Czesto wystepowat tez $wiad.

Zgtaszanie podejrzewanych dziatah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem

Departamentu Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181 C

02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

fax: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie

Przedawkowanie objawia si¢ zazwyczaj r6znym stopniem depresji osrodkowego uktadu nerwowego
od sennosci do $pigczki w zaleznos$ci od ilosci przyjetej substancji.

Zalecane jest leczenie objawowe i podtrzymujace w odpowiednich warunkach szpitalnych.
Szczeg6lng uwage nalezy zwrdéci¢ na czynnos$ci uktadu sercowo-naczyniowego i oddechowego.
Ptukanie Zzotadka jest przydatne jedynie wtedy, gdy zostanie wykonane wkrétce po przyjgciu
substancji. Mimo, ze nie byta poddana ocenie, hemodializa nie powinna przynosi¢ korzys$ci z uwagi na
duza objetos¢ dystrybucji eszopiklonu. Uzytecznym antidotum moze by¢ flumazenil.

W badaniach klinicznych z eszopiklonem odnotowano jeden przypadek przedawkowania do 36 mg
eszopiklonu, w ktérym pacjent wyzdrowial catkowicie. Od wprowadzenia do obrotu odnotowano
spontaniczne przypadki przedawkowania do 270 mg.

Smiertelne przedawkowanie jest bardziej prawdopodobne, gdy eszopiklon jest stosowany w
skojarzeniu z innymi lekami dziatajacymi depresyjnie na osrodkowy uktad nerwowy, w tym z
alkoholem. Odnotowano przypadki catkowitego wyzdrowienia po przedawkowaniu samego
eszopiklonu do 270 mg.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: oSrodkowy uklad nerwowy; leki psycholeptyczne; leki nasenne i
uspokajajace; pochodne benzodiazepin
Kod ATC: NO5CF04

Mechanizm dziatania

Eszopiklon jest niebenzodiazepinowa substancja nasenng, ktéra jest pochodng pirolopirazyny z grupy
cyklopirolonu, o strukturze chemicznej niezwigzanej z pirazolopirymidynami, imidazopirymidami,
benzodiazepinami ani barbituranami. Doktadny mechanizm dziatania eszopiklonu jest nieznany, ale
uwaza sie, ze jego dziatanie wynika z modulacji makromolekularnych komplekséw receptora kwasu
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gamma-aminomastowego (GABA)-A zawierajacych podjednostki alfa-1, alfa-2, alfa-3 i alfa-5. Uwaza
sie, ze zwigksza przewodnictwo chlorkowe wywotane przez GABA, co powoduje hiperpolaryzacje
neuronowa, a tym samym hamuje transmisje neuronéw i powoduje sen.

Przemijajgca bezsennosé

W pojedynczym nocnym modelu przemijajacej bezsennosci u zdrowych dorostych ochotnikéw,
dawka 3 mg eszopiklonu przewyzszata placebo w pomiarach zapadania w sen i utrzymania snu przy
uzyciu obiektywnej polisomnografii. Ponadto samoocena jako$ci snu i glebokos$ci snu byta znaczaco
lepsza dla eszopiklonu w poréwnaniu z placebo.

Pierwotna bezsennosé

W badaniach kontrolowanych placebo trwajacych do 6 miesigcy u pacjentéw z przewlekta
bezsennoscia, eszopiklon wykazywat trwatg poprawe w zasypianiu oraz w pomiarach nocnych
przebudzen, poprawe catkowitego czasu snu i jakosci snu (sen regeneracyjny) przez caty okres
leczenia w pomiarach obiektywnej polisomnografii i subiektywnych parametréw. Funkcjonowanie w
nastepnym dniu ulegto poprawie po podaniu eszopiklonu, co oceniono w kilku pomiarach. W
badaniach kontrolowanych placebo nie zaobserwowano tolerancji u pacjentéw z przewlekta
bezsennos$cia leczonych eszopiklonem przez okres do 6 miesigecy oraz u pacjentéw z bezsennoscia lub
wspotistniejacymi stanami depresji, leku lub bélu leczonych eszopiklonem przez okres do 8 tygodni.
Nalezy zauwazy¢, ze dawka 1 mg u dorostych wykazywata niespdjna skuteczno§¢ w poprawianiu
zasypiania lub pomiaréw nocnego przebudzania i nie poprawita catkowitego czasu snu w zadnym z
badan. W zwigzku z tym, oczekuje si¢ ze zwykle stosowana skuteczna dawka dla dorostych bedzie
wynosi¢ 2 lub 3 mg.

Wspotwystepujgca bezsennosé

U pacjentéw z bezsennos$cig wspotistniejacg z depresja lub lekiem, jednoczesne podawanie
eszopiklonu z selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI) przez 8 tygodni
wykazato znaczacg poprawe w pomiarach snu, jak réwniez w niektérych klinicznie istotnych
pomiarach odpowiedzi na leczenie antydepresyjne i anksjolityczne (np. skala depresji i oceny leku
Hamiltona), w poréwnaniu do podawania SSRI w monoterapii. W 4-tygodniowym badaniu
bezsenno$ci wspoélistniejacej z reumatoidalnym zapaleniem stawdéw lub objawami
okotomenopauzalnymi, eszopiklon wykazywat znaczacg poprawg w zakresie parametrow snu
(zasypianie i trwanie snu) w czasie trwania badania. W tym badaniu odnotowano réwniez poprawe w
odczuwaniu bélu u pacjentéw z reumatoidalnym zapaleniem stawéw oraz poprawe¢ objawow
zwigzanych z nastrojem u kobiet w okresie okotomenopauzalnym i menopauzalnym leczonych
eszopiklonem.

Osoby w podesztym wieku

Ekspozycja na eszopiklon jest zwigkszona u pacjentéw starszych, w wieku 65 lat i wiecej (patrz punkt
5.2), a wiec catkowita dawka dobowa eszopiklonu u tych pacjentéw nie powinna przekracza¢ 2 mg. W
randomizowanych badaniach z podwdjnie $lepa proba, kontrolowanych placebo u pacjentéw w
podesztym wieku z przewlektg bezsennoscig do 12 tygodni, dawka 2 mg eszopiklonu raz na dobe
przed snem wykazata znaczng poprawe w zakresie snu (zasypianie i utrzymanie snu) w czasie trwania
badania.

Dzieci i mtodziez

Europejska Agencja Lekéw odroczyta obowigzek dotagczania wynikéw badan eszopiklonu
dotyczacych leczenia bezsennosci we wszystkich podgrupach populacji dzieci i mtodziezy. Informacje
na temat stosowania u dzieci i mtodziezy — patrz punkt 4.2.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Eszopiklon jest szybko wchtaniany po podaniu doustnym. Maksymalne st¢zenie w osoczu osiggane
jest w ciagu 1 godziny po podaniu doustnym.

Dystrybucja
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Eszopiklon stabo wigze si¢ z biatkami osocza (52-59%). Dlatego jest mato prawdopodobne, Zeby na
dystrybucje eszopiklonu miaty wplyw interakcje lek-lek spowodowane wigzaniem z biatkami.
Stosunek krew/osocze dla eszopiklonu jest mniejszy niz 1, co wskazuje na brak selektywnego
wychwytu przez czerwone krwinki.

Metabolizm

Po podaniu doustnym eszopiklon jest intensywnie metabolizowany przez utlenianie i demetylacje.
Gtéwnymi metabolitami osocza sg (S)-zopiklonu N-tlenek i (S)-N-demetylo zopiklon.

Badania in vitro wykazaty, ze enzym CYP3A4 i CYP2E1 biorg udzial w metabolizmie eszopiklonu.
Wyniki badan in vitro ludzkich hepatocytéw z eszopiklonem wykazatly, ze nie zaobserwowano
hamowania enzyméw CYP450, 1A2, 2A6, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 i 3A4. U ludzi jednoczesne
podawanie z ketokonazolem powodowato zwigkszong ekspozycje na eszopiklon. Oczekuje si¢, ze
silne induktory CYP3A4 zmniejsza ogélnoustrojowa ekspozycje na eszopiklon.

Eliminacja

Po podaniu doustnym, eszopiklon wydalany jest ze Srednim okresem péttrwania (t;,) wynoszacym
okoto 6 godzin. Do 75% doustnej dawki racemicznego zopiklonu wydalane jest z moczem gtéwnie w
postaci metabolitéw. Podobny profil wydalania spodziewany jest dla eszopiklonu, izomeru S
racemicznego zopiklonu. Mniej niz 10% podanej doustnie dawki eszopiklonu wydalane jest z moczem
jako lek macierzysty.

Wplyw pozywienia

U zdrowych dorostych, podanie eszopiklonu po wysokottuszczowym positku nie powodowato zmiany
w AUC, zmniejszyto $rednie C,.x 0 21% 1 op6znito t,,, 0 okoto 1 godzine. Okres pdttrwania pozostat
niezmieniony, okoto 6 godzin. Dziatanie eszopiklonu na sen moze by¢ nieznacznie zmniejszone, jesli
zostanie przyjety z positkiem lub bezposrednio po positku o duzej zawartos$ci thuszczu lub obfitym
positku.

Liniowos¢ lub nieliniowo$¢
U zdrowych dorostych eszopiklon nie kumuluje si¢ po podaniu raz na dobe, a ekspozycja na niego jest
proporcjonalna do dawki w zakresie od 1 do 6 mg.

Specjalne grupy pacjentéw

Osoby w podesztym wieku

W poréwnaniu z dorostymi nie bedgcymi w podesztym wieku, u 0s6b w wieku 65 lat i starszych
ekspozycja zwigkszyla si¢ 0 41% (AUC), a eliminacja eszopiklonu byta nieznacznie wydtuzona (t;,,
okoto 9 godzin). C,,« pozostal bez zmiany. Z tego wzgledu dawka eszopiklonu u pacjentéw w
podesztym wieku nie powinna przekracza¢ 2 mg.

Ptec
Farmakokinetyka eszopiklonu u m¢zczyzn i kobiet jest podobna.

Pochodzenie etniczne
Farmakokinetyka eszopiklonu dla wszystkich grup etnicznych wydaje si¢ by¢ podobna.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Oceniono farmakokinetyke dawki 2 mg u oséb z tagodna, umiarkowang i cigzka choroba watroby w
poréwnaniu ze zdrowymi ochotnikami. Ekspozycja na eszopiklon zwigkszyta si¢ dwukrotnie u
pacjentéw z ciezkim uposledzeniem czynno$ci watroby w poréwnaniu ze zdrowymi ochotnikami.
Obserwowane maksymalne stezenie (C,,,x) 1 czas jego wystepowania nie ulegty zmianie. Eszopiklon
jest przeciwwskazany u pacjentdw z ciezkimi zaburzeniami czynno$ci watroby. U pacjentéw z
tagodnym do umiarkowanego zaburzeniem czynnos$ci watroby nie jest konieczne dostosowanie dawki.

Zaburzenia czynnosci nerek

Zbadano farmakokinetyke eszopiklonu u 0s6b z fagodnym, umiarkowanym lub ciezkim zaburzeniem
czynnoS$ci nerek. W poréwnaniu z osobami zdrowymi, u 0séb z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci nerek
stwierdzono wzrost ekspozycji (AUC) o 47%. Maksymalna zalecana dawka eszopiklonu u pacjentow
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z cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek wynosi 2 mg. Nie jest konieczne dostosowanie dawki u
pacjentéw z tagodnym lub umiarkowanym zaburzeniem czynno$ci nerek.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatanie w badaniach nieklinicznych obserwowano jedynie przy ekspozycji na tyle przewyzszajacej
maksymalng ekspozycje¢ u ludzi, ze wyniki te mozna uzna¢ za nieistotne klinicznie.

Genotoksycznos$¢ i rakotwdrczose
Eszopiklon i farmakologicznie aktywny metabolit (S)-DMZ nie stanowig mutagennego ani
rakotwoérczego ryzyka w badaniach na zwierzetach.

Toksyczny wptyw na reprodukcje i rozwoj

Eszopiklon nie wykazywat dziatania teratogennego w badaniach toksycznosci po podaniu
wielokrotnym oraz w badaniach reprodukcyjnych i rozwojowych przeprowadzonych odpowiednio u
myszy, szczuréw, krolikéw i pséw. Eszopiklon i aktywny farmakologicznie metabolit (S)-N-demetylo
zopiklon wykazywaly degeneratywny wpltyw na me¢skie narzady plciowe (jadra, nadjadrza),
zmniejszenie wskaznikéw ptodnosci u obu pici, zaktécenie cyklicznosci rui (szczury) i przyspieszenie
czasu do wystgpienia starzenia reprodukcyjnego (szczury), w dawkach przewyzszajacych maksymalng
dawke kliniczng (16 x dla samcéw i 13 x dla samic na podstawie powierzchni ciata). Wszystkie
ustalenia wykazuja odwracalnos¢.

Zaobserwowano opdznienie w wewngtrzmacicznym rozwoju ptodu u szczuréw i krélikéw oraz
zmniejszony wspotczynnik przezywalnosci poporodowej u szczuréw w okresie przed zakonczeniem
karmienia z towarzyszaca toksyczno$cig u matki.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna
Wapnia wodorofosforan
Kroskarmeloza sodowa
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Otoczka

Hypromeloza

Talk

Tytanu dwutlenek (E 171)

Makrogol 3350

Indygotyna, (E 132), lak aluminiowy (tylko w tabletkach 1 mg i 3 mg)
6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznosci

3 lata

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Dla 1 mg pakowanego w blister PVC/PCTFE/Aluminium i blister OPA/Aluminium/PVC/Aluminium
oraz
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2 mg i 3 mg pakowanych w blistry PVC/PCTFE/Aluminium, OPA/Aluminium/PVC/Aluminium i
PVC/PVdAC/PVC/Aluminium
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

Dla 1 mg pakowanego w blister PVC/PVdC/PVC-Aluminium
Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 30°C.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blister PVC/PVAC/PVC/Aluminium, blister PVC/PCTFE/Aluminium lub blister
OPA/Aluminium/PVC/Aluminium.

Wielkosci opakowan: 7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 56, 98 lub 100 tabletek powlekanych.
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usungé zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

G.L. Pharma GmbH

Schlofplatz 1

8502 Lannach

Austria

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 25900, 25901, 25902

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 10.06.2020

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWE]J ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

01.12.2021
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