9613-041207
ZALU APRAKSTS

1. ZALUNOSAUKUMS
RELADORM
10 mg/100 mg tabletes

2.  KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS
Viena tablete satur 10 mg diazepama (Diazepamum) un 100 mg ciklobarbitala kalcija sals
(Calcii cyclobarbitalum).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALUFORMA

Tabletes.

Argjais izskats: baltas 1idz zilgani baltas, abpusgji izliektas tabletes. Viena tabletes pusé ir
dalfjuma Iinija, kas sadala tableti 2 vienadas dalas.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1 Terapeitiskas indikacijas

Miega trauc&jumi:
* bezmiegs, ko izrais1jusi emocionali pardzivojumi;
» griitibas iemigt;
= trausls vai Tslaicigs miegs.

4.2 Devas un lietoSanas veids
Devas nosaka individuali, pielagojot katra pacienta vajadzibam, un tas ir atkarigas no pacienta
atbildes reakcijas uz noziméto terapiju.

PieauguSie
Parasti lieto Y4 tableti vai 1 tableti vienu stundu pirms gulétiesanas.

Bérni
Reladorm ir kontrindicéts lieto$anai bérniem.

Pacienti ar aknu un (vai) nieru mazspéju.
Pacientiem ar aknu un (vai) nieru mazsp&ju nepiecieSama devas samazinasana.

Gados vecaki pacienti (virs 65 gadu vecuma)
Reladorm lietoSana gados vecakiem pacientiem netiek rekomendéta.

LietoSanas ilgums.

Reladorm vajadzetu lietot tikai dazas dienas. Ilgstosaka terapija (dazas nedélas) var izraisit
atkaribas attistibu. Zales nedrikst partraukt lietot pekSni. Devu vienme@r ir nepiecieSams
samazinat pakapeniski arsta kontrole. Péksna Reladorm lietoSanas partraukSana var izraisit
zalu atcelSanas sindromu (miega un garastavokla traucgjumi, koncentréSanas un uzmanibas
trauc€jumi, palielinata uzbudinamiba). IpaSi bistama var bit ilglaicigas terapijas peksna
partrauksana. Tad zalu atcel$anas sindroms var biit vairak izteikts.

4.3 Kontrindikacijas
Reladorm lietosana ir kontrindic€ta $ados gadijumos:
» Paaugstinata jutiba pret 1,4-benzodiazepina, barbitiirskabes atvasinajumiem vai pret
jebkuru no zalu sastavdalam.



* Smaga elposanas mazspgja, neatkarigi no c€lona.

=  Apnojas sindroms naktsgulas laika.

* Smaga aknu un nieru mazspgja.

* Glaukoma.

*  Mpyasthenia gravis.

= Akduta porfirija.

* Samanas un lidzsvara traucgjumi,

= Monoterapija depresijas un hronisku psihozu ar nemieru, bailém gadijumos;

* SaindéSanas vai vienlaiciga tadu zalu lietoSana, kam piemit nomacosa iedarbiba uz
centralo nervu sisteému.

» Saind&Sanas ar alkoholu.

» Qritniecibas un bérna zidiSanas periods.

= Bérni.

4.4 Ipasi bridinajumi un piesardziba lieto$ana

Lémumu par zalu lietoSanu bezmiega gadijuma japienem pé&c esoSo trauc§jumu, visu
iesp€jamo bezmiega iemeslu (somatogeéns, psihogéns, nepareizi miega ieradumi) detalizetas
analizes.

Tolerance
Vairaku ned€lu regulara Reladorm lietoSana, var novest pie So zalu efektivitates
samazinasanas.

Atkariba

Benzodiazepinu vai Iidzigas iedarbibas zalu un barbituratu lietoSana var novest pie psihiskas
vai fiziskas atkaribas. Atkaribas veidosanas risks picaug lidz ar devas un lietosanas ilguma
palielinaSanos un tas ir lielaks pacientiem , kam jau ir bijusi atkariba no alkohola vai citam
zalém. Benzodiazepinu un ciklobarbitala kombinacija pastiprina atkaribas un toksicitates
raSanos no Reladorm.

Gadijuma, ja attistas atkariba, tad p&kspa zalu lietoSanas partraukSana var izraisit zalu
atcelSanas sindromu.

Raksturigakie $1 sindroma simptomi ir galvassapes, mialgija, emocionals uzbudindgjums un
spiediena sajita, vajums, apmulsuma, dezorientacijas stavoklis, uzbudinamiba, bezmiegs.
Smagos gadijumos var but zaud@ta realitates izjiita, personibas izmainas, taustes un dzirdes
paaugstinata jutiba, fotofobija, tirpSana un nejitigums ekstremitates, halucinacijas un krampju
lekmes. Zalu lietoSana japartrauc pakapeniski.

Ir pieejami dazi zigojumi, kuros noradits, ka, lietojot 1sas darbibas benzodiazepinus un
benzodiazepiniem lidzigas zales, zalu atcelSanas sindroms var attistities starplaikos starp
atseviSkam devam, it seviski, ja zales tiek lietotas lielas devas.

Anterograda amneézija

Reladorm var izraisit anterogrado amnéziju. Sads stavoklis parasti iestajas péc vairakam
stundam péc zalu lietoSanas, seviski, ja zales tiek lietotas lielas devas. Rekomendé lietot
Reladorm vienu stundu pirms gul&tieSanas, tad tas nodro$inas 7-8 stundas nepartraukta miega.

Paradoksalas reakcijas

Reladorm var izraisit paradoksalas reakcijas, kas var biit vajums, satraukums, uzbudinamiba,
agresivitate, nakts murgi, halucinacijas, psihozes, ménessérdziba, personibas izmainas, picaug
bezmiegs, un citas $o zalu blakusparadibas, kas saistitas ar uzvedibu. Sadas reakcijas vairak
tiek noverotas gados vecakiem pacientiem vai no alkohola atkarigiem pacientiem.

Ja paradas kads no Siem simptomiem, Reladorm lietoSana ir nekavejoties japartrauc.



IpaSas pacientu grupas

Reladorm loti uzmanigi jalieto pacientiem ar aknu un nieru mazspé€ju, pacientiem ar hronisku
respiratoru mazspéju. Sadiem pacientiem jalieto mazakas $o zalu devas (skatit apak$punktu
4.2)).

Reladorm nerekomend@ pacientiem, kas cie$ no psihozém.

LietoSana depresijas laika: Reladorm [oti uzmanigi jalieto pacientiem ar endogenas
depresijas simptomiem, jo Siem pacientiem piemit ticksme uz pa$navibu. Pardoz&Sanas riska
del, Reladorm sados gadijumos jaizraksta mazaka iesp€jama deva.

Reladorm nevajadzetu lietot ka vienigas zales depresijas vai aizdomu gadijuma par depresiju
terapija, jo tas var pastiprinat paSnavibas tieksmes.

Reladorm loti uzmanigi jalieto pacientiem, kam ir bijusi atkariba no alkohola vai citam zalem
(ieskaitot narkotikas). Tadiem pacientiem stingri jakontrolé Reladorm lietoSana, jo viniem ir
augsts risks, ka var attistities ieradums un psihologiska atkariba.

Reladorm Joti uzmanigi janozimé porfirijas pacientiem. So zalu lieto$ana var izraisit §is
slimibas simptomu pastiprinasanos.

Reladorm nevajadzetu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu, Lapp laktazes
deficitu vai glikozes — galaktozes malabsorbciju, jo tas satur laktozi.

IlgstoSas Reladorm lietoSanas laika rekomend@ periodiski veikt asins sastava parbaudi un
aknu funkcionalos testus.

Arsté3anas laika ar Reladorm un 3 dienas péc arsté$anas kursa beigam nedrikst lietot nekadus
alkoholiskus dzérienus.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

» Reladorm nomacoso iedarbibu uz centralo nervu sist€ému pastiprina sekojoSas zales:
opioidie pretsapju lidzekli, psihotropas zales, antidepresanti, MAO inhibitori,
anestezgjosie Iidzekli, miega zales, nomierinoSie lidzekli, antihistamini un centralas
darbibas hipotensivas zales.

* Vienlaicigas lietoSanas laika ar narkotiskajiem pretsapju lidzekliem, pastiprinas
eiforija, kas var novest pie atrakas atkaribas attistibas.

= Alkohola lietosana Reladorm terapijas laika pastiprina td nomacos$o iedarbibu uz
centralo nervu sisttmu un var novest pie sekojosu paradoksalu reakciju paradisanas —
psihomotors uzbudinajums, agresiva uzvediba, patologiska intoksikacija vai smags
smadzenu darbibas nomakums.

» Reladorm pavajina kumarinu grupas antikoagulantu, hipoglikémisko Iidzeklu,
doksiciklina un grizeofulvina darbibu.

* Disulfirams, cimetidins, antibakterialie Iidzekli (pieméram, eritromicins), pretséniSu
lidzekli (pieméram, ketokonazols) un pretvirusu zales (pieméram, ritonavirs) inhibg
Reladorm aktivo vielu biotransformacijas procesus, kas var pastiprinat ta
farmakologisko iedarbibu.

* Reladorm var samazinat peroralo kontraceptivo lidzeklu efektivitati. Sievieteém
Reladorm lietosanas laika tiek rekomendéts lietot nehormonalas kontraceptivas
metodes.

» Benzodiazepinu un ciklobarbitala kombinacija pastiprina So zalu toksisko iedarbibu uz
centralo nervu sistemu;

* Diazepams var paaugstinat levodopa eliminaciju, tadéjadi samazinat ta iedarbibu

» Rifampicins pastiprina diazepama metabolismu;

» Pastiprinds hipotensivais efekts, ja lieto kopa ar AKE inhibitoriem, alfa-
adrenoblokatoriem, angiotenzina II receptoru antagonistiem, kalcija kanalu
blokatoriem;

» Diazepams var izmainit fenitoina koncentraciju plazma;
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» Bariturati pastiprina digoksina, kortikosteroidu, ciklosporina un teofilina metabolismu.

4.6 Gritnieciba un zidiSana
Reladorm lietoSana griitniecibas un bérna zidiSanas laika ir kontrindicéta.

4.7 letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Reladorm lietosanas laika var biit sastopami ]oti nopietni izzinas un psihimotoras funkcijas
trauc€jumi. To vidii pavajinas refleksi, orientéSanas sp€ja, novertéSanas spéja un kustibu
koordinacija. Reladorm lietoSanas laika, ka arT 3 dienas péc lietoSanas beigam pacienti
nedrikst vadit transporta [idzeklus un apkalpot iekartas.

4.8 Nevelamas blakusparadibas
Nevélamo blakusparadibu daudzums un intensitate ir atkariga no katra pacienta jutiguma un
no zalu devas.

Nervu sistémas traucejumi

Biezi: miegainiba, léna reakcija, galvassapes un vertigo, apmulsuma un dezorientacijas
stavokli, ataksija.

Retak: runas traucgjumi, (ko pavada neskaidra runa), atminas trauc€jumi.

Acu slimibas
Redzes traucgjumi (neskaidra redze, diplopija).

Kunga-zarnu trakta traucéjumi
Kunga — zarnu trakta traucgjumi, kserostomija.

Nieru un urincelu traucéjumi
Urina nesaturésana.

Skeleta-muskulu un saistaudu sistémas bojajumi
Trice.

Asinsvadu sistémas traucéjumi
Neliela arteriala asinsspiediena samazinasanas.

Visparéji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
Vispargjs vajums, dazreiz sinkope.

Adas un zemadas audu bojajumi
Alergiskas adas reakcijas.

Aknu un/vai Zultscelu traucéjumi
Aknu darbibas traucgjumi.

Reproduktivas sistemas un Kkriits slimibas
Libido trauc€jumi, menstrualie traucgjumi.

Asins un limfatiskas sistemas traucejumi
Izmainas asins sastava (leikopénija, agranulocitoze).

Psihiskie traucéjumi



Paradoksalas reakcijas — psihomotors uzbudinajums, bezmiegs, paaugstinata uzbudinamiba,
agresivitate, muskulu trice, krampji.

Paradoksalas reakcijas visbiezak rodas péc alkohola lietoSanas, gados vecakiem pacientiem,
ka arT psihiski slimiem pacientiem.

Vairaku ned€lu sistematiska So zalu lietoSana var novest pie atkaribas attistibas un zalu
atcelSanas sindroma raSanas, gadijuma, ja Reladorm partrauc lietot peksni.

Ipasi jutigi uz zaJu nevélamam blakusparadibam ir gados vecaki pacienti, kas stidzas par
nogurumu un kustibu koordinacijas traucjumiem.

Ja paradas redzes trauc€jumi, urina nesaturéSana, asinsrades sist€mas funkciju trauc€jumi,
palielinas aknu enzimu aktivitate, paradas dzelte, terapija ar Reladorm ir japartrauc.

4.9 Pardozésana

Gadijuma, ja Reladorm ir lietots vairak ka noziméts, var paradities sekojoSi simptomi:
parm@riga miegainiba, apjukums, neskaidra runa. Smagas pardozesanas gadijuma var
paradities saindéSanas simptomi, kas rada tieSus draudus dzivibai: ataksija, arteriala
asinsspiediena kriSanas, elpoSanas mazspéja, koma. Ipasi draudus dzivibai rada saindgSanas,
kas wvar rasties, vienlaicigi lietojot Reladorm ar alkoholu un citam zalém, kam piemit
nomierinos$a iedarbiba uz centralo nervu sistému.

Reladorm saindéSanas gadijuma nekav€josi jaizvada zales no organisma (vemsSanas
izraisiSana, kunga skaloSana, aktivétas ogles lietoSana — izpemot pacientiem ar samanas
traucgjumiem, klepus un riSanas refleksu stipra samazinaSana). Jakontrolé pamata dzivibas
funkcijas (pulss, elpoSanas biezums, asinsspiediens) un, ja nepiecieSams, jauzsak
simptomatiska terapija.

Flumazenils ir specifisks antidodts.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS

5.1 Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: barbiturati kombinacija ar citam zaleém.
ATK kods: NO5CB02

Reladorm ir miega zales — tas samazina iemigSanas laiku, padzilina miegu un paildzina
gul@sanas laiku. Tas ir zales, kas sastav no ciklobarbitala un diazepama attieciba 10:1.
Reladorm farmakologiskas 1pasibas ir hiperaditivitates sinergisma rezultats starp
ciklobarbitalu un diazepamu. Ka rezultats no abu sastavdalu farmakologiskas iedarbibas un
farmakokinétiskas mijiedarbibas summesanas ir tads, ka iemigSanas laiks kliist Tsaks,
pagarinas miega ilgums un vienlaicigi ari tas klist dzilaks, salidzinot ar iedarbibu, ja tiek
lietota tikai viena no So zalu sastavdalam. Reladorm iedarbiba pacientiem ar miega
traucgjumiem ir 2 reizes stipraka par ciklobarbitala un diazepama iedarbibu, ja tos lieto
atseviski tadas devas, kadas ir Sajas zales.

Ciklobarbitals ir miega lidzeklis, vidéjas darbibas barbittirskabes atvasinajums. Tam piemit
kavgjosa iedarbiba, galvenokart uz centralo nervu sistému, ipaSi uz zemgarozas centriem
(talamu, hipotalamu, smadzenu stumbra retikularo sist€mu, limbisko sist€ému, daziem
vegetativajiem centriem) un smadzenu garozu. Barbiturati, tos lietojot mazas devas,
iedarbojas trankviliz€josi un tiem ir pretvemsSanas iedarbiba, lietojot lielas devas, iedarbojas
iemidzinosi, antiepileptiski, amnéziski.

Barbitiirskabes atvasinajumu mehanisms liela mera ir saistits ar receptoru kompleksu, kas
satur hloridu kanala, GASS-A receptorus un benzodiazepinu receptorus. Si darbiba, pretgji
1,4- benzodiazepinu atvasinajumiem ir nespecifiska (nav receptoru). Barbiturati tieSi ietekmé
hloridu kanalu, iedarbojas neatkarigi no GASS, pat gadijumos, kad GASS maksimali aktivé
jonu kanalu. Tapéc lielakas devas ienemsSanas gadijuma zalu iedarbiba pastiprinas lidz pat
tam, ka var rasties nopietni toksikologiski sarezgijumi.
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Diazepams ir 1,4- benzodiazepins. Tas iedarbojas uz vairakam centralas nervu sist€émas
struktiiram — to vidi uz limbisko sisttmu un hipotalamu, t.i., struktiiras, kas kontrol€
emocionalo darbibu. Tapat ka visi benzodiazepini, tas pastiprina GASS-ergisko neironu
kavéjoSo ietekmi garoza, hipokampusa, smadzenites, smadzenu stumbra un citas centralas
nervu sist€mas strukttiras. Rezultata dazadu neironu grupu: noradrenergisko, holinergisko,
dopaminergisko un serotoninergisko aktivitate tick samazinata. Organisma pastav specifiska
vieta, kur benzodiazepini piesaistas, kas ir olbaltumvielu membranu struktiiras, kas sastav no
GASS —A receptora un hloridu kanala. Diazepama darbibas mehanisms ir balstits uz GASS-
ergiska receptora ,,jutibas” izmainiSanu, kas rada receptora afinitates palielinaSanos gamma-
aminosviestskabei (GASS), kas ir bremzgjoss endogéns neiromediators. Benzodiazepina vai
GASS receptoru stimulacijas rezultata palielinas hloridu jonu iepliiSana neironos caur hloridu
kanalu. Tas noved pie Stinas membranas hiperpolarizacijas, ka rezultata tiek nomakta neirona
aktivitate (t.i., neirotransmiteru atbrivoSanas). Kliiski diazepama lietoSana uzrada
prettrauksmes, pretkrampju un trankviliz€joSu darbibu, tas izraisa ari mérenu hipnotisku
iedarbibu un skeleta muskulu tonusa pazeminasanos.

5.2 Farmakokinétiskas ipasibas

Ciklobarbitals pieder pie videjas darbibas ilguma barbituratiem. P&c peroralas uznemsanas tas
atri uzsticas no gremosanas trakta. PEc peroralas 300 mg lielas ciklobarbitala devas lietoSanas
maksimala koncentracija asinis tiek sasniegta 20 — 180 mintsu laika. Cikobarbitals ciesi
saistas ar asins proteiniem, tas viegli penetré audos un sisteémiskos Skidrumos. Tas Skérso ar1
placentaro barjeru un nokliist mates piena.

Ciklobarbitala biotransformacija, piedaloties mikrosomaliem enzimiem, galvenokart, notiek
aknas. Aktiva viela tiek metabolizéta 11dz ketociklobarbitalam. Ciklobarbitala hidroksilacijas
rezultata rodas vairaki hidrofili neaktivi metaboliti. Ciklobarbitals ir spécigs mikrosomalo
enzimu, kas atbild par daudzu zalu metabolismu, induktors, tas ir arT autoinduktors. Rezultata
pavajinas un samazinas vienlaicigi lietoto zalu iedarbiba, ja tas ir paklautas biotransformacijai
ar citohromu P450.

Biologiskais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 6 stundas. Ciklobarbitals tiek izvadits caur
nierém gandriz tikai metabolitu veida.

Diazepams labi uzsiicas no gremosanas trakta., ta biopieejamiba ir aptuveni 98 %. Pec
peroralas 20 mg lielas diazepama devas uzpemsSanas ta maksimala koncentracija asinis tiek
sasniegta péc 0,9 — 1,3 stundam, un ta ir 500 ng/ml. Diazepams par 94 — 99 % saistas ar asins
proteiniem, tas Skérso hematoencefalisko barjeru. Tas Skérso arT palcentaro barjeru un nonak
mates piena. Tas uzrada lielu afinitati pret taukaudiem.

Diazepams metaboliz&jas aknas. ST procesa rezultata izveidojas divi aktivi metaboliti: N-
desmetildiazepams un N-metiloksazepams, kas paklauti transformacijai lidz oksazepamam,
kas tiek konjugéts ar glikuronskabi.

Biologiskais eliminacijas pusperiods ir aptuveni 0,8 — 2,2 dienas un var pagarinaties
jaundzimus$ajiem, gados vecakiem pacientiem, pacientiem ar trauc€tam aknu un nieru
funkcijam. Diazepams tiek izvadits caur nierém metabolitu vai neizmainita (~ 25 %) veida.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Aktto ciklobarbitala toksicitati raksturo, nosakot devu LDsg, kas pelém sastada 330,3mg/kg
p.o. Petijumos ar zurkam un pelém konstatgja, ka barbituratu lietoSana ilgstosi un lielas devas
noved pie aknu audzgju veidoSanas eksperimentalajiem dzivniekiem.

Diazepama perorala deva LDs ir 720 mg/kg pelém un 1240 mg/kg zurkam. Zurkam, kas tika
paklautas reproduktivitates petijjumiem, tika nozimé&tas zales devas 1, 10, 80, un 100 mg/kg
diennakti.

Zurkam, kas sanéma diazepamu deva 100 mg/kg diennakti, samazinajas fertilitate matitém un
pieauga p&cnacgju mirstibas procentualais daudzums.



Kad diazepamu lietoja devas, kas neparsniedz 100 mg/kg diennakti, p&cnacgju mirstibas
pieaugums netika noveérots. Lietojot diazepamu perorali devas 1, 10 un 80 mg/kg diennakti,
teratogéna iedarbiba uz augli netika noverota. Tai pasa laika, lietojot diazepamu 100 mg deva,
tika noveroti atseviski iedzimti skeleta anomaliju gadijumi p€cnacgjiem.

Nav pieejamas informacijas par diazepama un ciklobarbitala kancerogenitati cilvékiem.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1 Paligvielu saraksts
Kartupelu ciete, natrija karboksimetilciete, zelatins, talks, laktoze.

6.2 Nesaderiba
Nav piemérojama.

6.3 UzglabasSanas laiks
3 gadi

6.4 Ipasi uzglabasanas nosacijumi
Uzglabat temperatiira [idz 25°C. Sargat no gaismas un mitruma.
Uzglabat berniem nepieejama un neredzama vieta.

6.5 Iepakojuma veids un saturs
Papira/celofana blisteris pa 10 tableteém, kopa ar lietoSanas instrukciju ievietots kartona
kastite.

6.6 Ipasi noradijumi par sagatavo$anu lietoSanai un atkritumu likvideSanai
Nav 1pasu prasibu, iznemot tos, kas noraditi apakSpunkta 4.2. ,,Devas un lietoSanas veids”.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Tarchomin Pharmaceutical Works ,,Polfa” S.A., ul. A.Fleminga 2, 03-176 Warszawa, Polija

8. REGISTRACIJAS NUMURS(I)
96-0345

9. REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS
1996.gada 12.septembris/ 2002.gada 6.decembris

10. TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
2007.gada oktobris



