PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Halcion 0,25 mg tablett

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En tablett innehaller 0,25 mg triazolam.

Hjalpdmnen med kénd effekt:

Detta ldkemedel innehéller 72 mg laktosmonohydrat per tablet.

Detta ldkemedel innehaller 0,15 mg natriumbensoat (E 211) per tablet.
For fullstindig forteckning dver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Tablett.

Oval ljusbla tablett med brytskara, praglad med "UPJOHN 17”. Storlek cirka 5,7 x 7,9 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Tillfallig, kortvarig sdmnloshet som forsdmrar funktionsformagan och primért visar sig som
insomningssvarigheter.

4.2 Dosering och administreringssitt

Doseringen av triazolam ska anpassas individuellt for maximal gynnsam effekt och for att
undvika betydande biverkningar. Det rekommenderas att hitta den lagsta effektiva dosen,
séarskilt hos geriatriska eller forsvagade patienter.

Risken for beroende kan 6ka med dos och behandlingstid. Darfor ska ldgsta effektiva dos och
kortast mojliga behandlingstid anvéndas och behovet av fortsatt behandling omprdvas ofta (se
avsnitt 4.4)

Abrupt utséttning eller snabb dosminskning av triazolam efter fortsatt anvandning kan utlésa
utsdttningsreaktioner som kan vara livshotande. For att minska risken for
utséttningsreaktioner, anvdnd gradvis nedtrappning for att avsluta triazolam eller for att
minska dosen (se avsnitt 4.4).

Dosering

Rekommenderad dos for de flesta vuxna dr 0,125-0,25 mg fore singgiendet.
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Dosen 0,5 mg ska endast anvéndas i exceptionella fall, eftersom en dosdkning dven okar
risken for biverkningar.

Hos dldre och/eller forsvagade patienter rekommenderas att behandlingen inleds med
0,125 mg for att minimera risken for biverkningar som &versedering, yrsel och nedsatt
koordinationsféorméga.

0,25 mg-dosen ska endast anvéndas till patienter som inte far tillrdcklig effekt av den lagre
dosen. Till dessa patienter ska 0,25 mg-dosen inte verskridas. Liksom med alla lakemedel
ska lagsta effektiva dos anviandas vid behandlingen.

Pediatrisk population
Triazolam rekommenderas inte till barn och ungdomar under 18 ar pa grund av otillrackliga
data om sédkerhet och effekt.

Sublingual administrering: Med ovanstaende doseringsanvisningar kan Halcion-tabletter
anvindas sublingualt. Effekten kan dé sétta in ndgot snabbare.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen (triazolam), bensodiazepiner eller mot nagot
hjdlpamne som anges 1 avsnitt 6.1. Triazolam dr ocksa kontraindicerat till patienter med
myasthenia gravis, svar andningsinsufficiens, somnapnésyndrom eller svér leverinsufficiens.
Likemedlet ska inte anvdndas som primér behandling av insomni vid psykos eller svar
depression. I dessa fall ska den underliggande sjukdomen forst behandlas.

Samtidig administrering av starka CYP3A hdmmare som triazolam och ketokonazol,
itrakonazol, nefazodon och efavirenz eller hiv-proteashdmmare &r kontraindicerad (se
avsnitt 4.5).

4.4  Varningar och forsiktighet

Mycket kortverkande hypnotika i bensodiazepingruppen, sdsom triazolam, bor i forsta hand
forskrivas endast vid behov och endast pé indikationen dvergdende somnldshet som paverkar
patientens funktionsférmaga, sdvida inte lakaren har undersdkt patienten igen och funnit att
ytterligare behandling krévs.

Forsiktighet méste iakttas vid behandling av patienter med nedsatt njurfunktion. Forsiktighet
madste iakttas vid behandling av patienter med létt till mattligt nedsatt leverfunktion.
Andningsinsufficiens och apné har i sillsynta fall rapporterats hos patienter med nedsatt
andningsfunktion.

Bensodiazepiner ska anvéndas med yttersta forsiktighet till patienter med tidigare 6verdriven
alkoholkonsumtion eller drogmissbruk.

Triazolam ska anvindas med forsiktighet i kombination med CNS-ddmpande medel (se
avsnitt 4.5).

Risker vid samtidig anvindning av opioider:
Samtidig anvindning av Halcion och opioider kan leda till sedering, andningsdepression,
koma och dod. P& grund av dessa risker far sedativa som bensodiazepiner och liknande,
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sasom Halcion, endast forskrivas samtidigt till patienter for vilka andra behandlingsalternativ
ar oldmpliga.

Om beslutet fattas att forskriva Halcion och opioider samtidigt till en patient maste ldgsta
effektiva dos Halcion forskrivas och behandlingstiden vara s& kort som mdjligt (se dven
allménna doseringsrekommendationer 1 avsnitt 4.2).

Patienterna méaste dvervakas noga avseende tecken och symtom péd andningsdepression och
sedering. Det rekommenderas starkt att 1dkaren instruerar patienterna och deras nidrmaste att
vara uppmédrksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Tolerans
Efter upprepad anvéndning i ndgra veckor kan den hypnotiska effekten av bensodiazepiner
avta nagot.

Beroende

Anvindning av bensodiazepiner kan leda till fysiskt och psykiskt beroende av likemedlen.
Risken for beroende dr 14g om triazolam anvénds 1 de rekommenderade doserna under en kort
period. Liksom med alla bensodiazepiner dkar risken for beroende med hogre doser och
langre tids anviandning, sérskilt hos patienter som har en tendens till drogmissbruk eller
overdriven alkoholkonsumtion.

Triazolam é&r framst avsett for kortvarig behandling av tillfallig somnldshet i allménhet 1 hogst
7—-10 dagar. Om det ska anvidndas i mer dn tva veckor méste patienten pa nytt genomga
fullsténdig utvérdering.

Utséttningsreaktioner

Nar ett beroende har utvecklats atfoljs abrupt avbrytande eller snabb dosminskning av
behandlingen av utsittningssymtom som kan vara livshotande. Symtomen kan variera fran
lindrig dysfori, insomni och huvudvérk till mer omfattande syndrom som kan inkludera
muskelvirk, mag- och muskelkramper, krikningar, svettning, tremor, krampanfall, extrem
angest, spanning, rastloshet, forvirring och irritabilitet. Allvarligare akuta tecken och symtom
pa abstinens, inklusive livshotande reaktioner har inkluderat: overklighetskénsla,
depersonalisering, hyperakusi, domningar och stickningar i extremiteterna, 6verkanslighet
mot ljus, ljud och fysisk kontakt, hallucinationer, delirium tremens, depression, mani, psykos
och epileptiska anfall samt sjidlvdestruktivitet.

Rebound-insomni

Rebound-insomni &r ett dvergadende syndrom som innebér att symtomen (somnloshet) som
ledde till behandling med bensodiazepin, aterkommer med hogre styrka én 1 utgangsliaget nir
behandlingen avbryts. Det kan atfoljas av andra symtom sdsom humdorsvangningar, angest
eller somnstorningar och rastloshet. Eftersom risken for utséttningssymtom/reboundfenomen
ar storre efter plotslig utséttning av behandlingen rekommenderas att dosen minskas gradvis.

Likemedelsmissbruk

Likemedelsmissbruk ar en kidnd risk for bensodiazepiner och patienter ska darfor 6vervakas
nir de far triazolam. Bensodiazepiner kan bli foremal for att anvdndas i berusningssyfte.
Overdosrelaterade dodsfall har rapporterats nir bensodiazepiner missbrukats med andra CNS-
depressiva medel inklusive opioider, andra bensodiazepiner, alkohol och/eller olagliga
substanser. Dessa risker ska beaktas vid forskrivning eller utlimning av triazolam. For att
minska dessa risker ska den ldgsta effektiva dosen anvéndas och patienter ska informeras om
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korrekt forvaring och bortskaffande av oanvént ldkemedel for att forhindra anvindning i
berusningssyfte (t.ex. via vénner och sldktingar).

Psykiska storningar

Aven om bensodiazepiner inte orsakar depression kan de ha samband med psykisk depression
och eventuellt sjdlvmordstankar eller faktiska sjadlvmordsforsok. Detta dr sdllsynt och
oforutsigbart. Triazolam ska dirfor anvéindas med forsiktighet och forskrivningen ska vara
begrinsad for patienter som uppvisar tecken och symtom pé depressiv storning eller
sjdlvmordstendenser.

Somnloshet kan vara ett symtom pa en psykisk storning eller annan sjukdom, och behandling
av den underliggande orsaken kan bli nddvindig. Innan symtomatisk behandling av
somnldshet sétts in maste alltid mdjligheten av en psykisk storning eller annan sjukdom
uteslutas.

Amnesi

Bensodiazepiner kan framkalla anterograd amnesi. Tillstdndet uppkommer oftast flera timmar
efter intaget av ldkemedlet. For att minska risken ska patienterna se till att f& minst 7—

8 timmars oavbruten somn.

Forsiktighet méste iakttas hos dldre och forsvagade patienter.

Hos dldre och/eller forsvagade patienter rekommenderas att behandlingen med triazolam
inleds med 0,125 mg for att minimera risken for biverkningar som 6versedering, yrsel och
nedsatt koordinationsformaga. Till 6vriga vuxna dr den rekommenderade dosen 0,25 mg (se
avsnitt 4.2). Eftersom triazolam kan orsaka sedering (dasighet, somnolens, yrsel, ataxi
och/eller forsdmrad koordinationsformaga) och CNS-ddmpning, 6kar risken for fallolyckor,
sarskilt hos dldre patienter.

Triazolam rekommenderas inte till barn och ungdomar under 18 &r pa grund av otillrdckliga
data om sédkerhet och effekt.

Psykiatriska och paradoxala reaktioner

Reaktioner som rastloshet, agitation, irritabilitet, aggressivitet, vanforestillningar,
raseriutbrott, mardrommar, hallucinationer, psykoser, opassande beteende och andra negativa
effekter pa beteendet kan uppkomma vid anvéndning av bensodiazepiner. Vid sddana
reaktioner ska behandlingen avbrytas. De uppstir med storre sannolikhet hos barn och dldre.

Komplexa somnrelaterade beteenden sasom ’somnkdrning” (dvs. att efter intag av
sedativa/hypnotika framf6ra fordon utan att vara helt vaken och utan minne av handelsen) har
rapporterats hos patienter som inte dr helt vakna efter att ha tagit sedativa/hypnotika,
déribland triazolam. Dessa och andra komplexa somnrelaterade beteenden kan forekomma
med sedativa-hypnotika, diribland triazolam, &ven om de anvénds som monoterapi i
terapeutiska doser. Anvéndning av alkohol och andra CNS-ddmpande medel samtidigt med
sedativa-hypnotika verkar 0ka risken for saidana beteenden, liksom anvéndning av sedativa-
hypnotika i doser som dverstiger den hogsta rekommenderade dosen. Pa grund av risken for
patienten och samhiéllet ska utsdttning av behandlingen med sedativa-hypnotika starkt
Overvigas fOr patienter som rapporterar sddana biverkningar (se avsnitt 4.8).

Anafylaktiska reaktioner




Svéra anafylaktiska och anafylaktoida reaktioner, inklusive sdllsynta dodsfall pa grund av
anafylaxi, har rapporterats hos patienter som fétt triazolam. Fall av angioddem som drabbar
tunga, glottis och larynx har rapporterats hos patienter efter intag av den forsta dosen eller
efterféljande doser av sedativa-hypnotika, inklusive triazolam (se avsnitt 4.8).

Information om hjdlpdmnen
Halcion innehaller natriumbensoat (E 211) (se avsnitt 2).

Patienter med ndgot av foljande sillsynta &rftliga tillstdnd bor inte anvinda detta lakemedel:
galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Detta ldkemedel innehaller mindre d4n 1 mmol (23 mg) natrium per tablet, d.v.s. dr nést intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Bensodiazepiner har en additiv CNS-ddmpande effekt, inklusive andningsdepression, nér de
ges samtidigt med andra CNS-ddmpande medel. Anvdndning samtidigt med alkohol
rekommenderas inte. Forstarkt hamning av centrala nervsystemet kan forekomma vid
samtidig anvindning av antipsykotika (neuroleptika), hypnotika, anxiolytika/sedativa,
antidepressiva, narkotiska analgetika, antiepileptika, anestetika och sederande antihistaminer.
Nar det géller narkotiska analgetika kan dven forstiarkt eufori forekomma och leda till ett 6kat
psykiskt beroende (se avsnitt 4.4).

Opioider:

P& grund av den additiva CNS-ddmpande effekten 6kar samtidig anvéndning av opioder och
sedativa som bensodiazepiner och liknande, ddribland Halcion, risken for sedering,
andningsdepression, koma och dod. Vid samtidig behandling méste dosen och
behandlingstiden begrinsas (se avsnitt 4.4).

Farmakokinetiska interaktioner kan intrdffa nér triazolam administreras samtidigt med
ladkemedel som paverkar dess metabolism. Féreningar som hdmmar vissa leverenzymer
(sarskilt cytokrom P450 3A4) kan 6ka koncentrationen av triazolam i plasma och forstarka
dess aktivitet. Foreningar som inducerar CYP3A4 kan minska koncentrationen av triazolam i
plasma och minska dess aktivitet. Data fran kliniska studier av triazolam, in vitro -studier av
triazolam, samt kliniska studier av likemedel som metaboliseras pd samma sitt som
triazolam, ger beldgg for olika grader av interaktion och mojliga interaktioner mellan
triazolam och ett antal ldkemedel. Féljande rekommendationer baseras pa graden av
interaktion och typen av data som finns tillgdngliga:

e Samtidig administrering av starka CYP3A himmare som triazolam och ketokonazol,
itrakonazol och nefazodon &r kontraindicerad.

e Interaktioner med hiv-proteashdmmare (t.ex. ritonavir) och triazolam ar komplexa och
tidsberoende. Laga doser ritonavir som gavs under kort tid resulterade i en kraftigt
minskad clearance av triazolam (mindre &n 4 % av kontrollvdrdena), forlingd
elimineringshalveringstid och dkad klinisk effekt. Samtidig administrering av
triazolam och hiv-proteashdmmare ar kontraindicerad (se avsnitt 4.3).

e Samtidig administrering av triazolam och andra antimykotika av azoltyp
rekommenderas inte.

o Forsiktighet och vervigande av eventuell dosminskning rekommenderas nér
triazolam administreras samtidigt med cimetidin eller makrolidantibiotika som
erytromycin, klaritromycin och troleandomycin.
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e Forsiktighet rekommenderas nér triazolam administreras samtidigt med isoniazid,
fluvoxamin, sertralin, paroxetin, diltiazem och verapamil.

e Orala preventivmedel och imatinib kan leda till forstérkt klinisk effekt av triazolam pa
grund av himning av CYP3A4-isoenzymet. Forsiktighet rekommenderas dérfor nér de
ges samtidigt med triazolam.

e Rifampicin och karbamazepin inducerar CYP3A4. Effekten av triazolam kan déarfor
minska betydligt under behandling med rifampicin eller karbamazepin.

e Efavirenz himmar den oxidativa metabolismen av triazolam och kan fa livshotande
effekter, t.ex. forldngd sedering och andningsdepression. Som forsiktighetsatgird ar
dérfor samtidig behandling kontraindicerad.

e Aprepitant: forstirkta kliniska effekter kan féorekomma vid samtidig behandling med
triazolam pé grund av himning av CYP3A4-enzymet. Denna interaktion kan kréva
minskning av triazolamdosen.

o Okad biotillginglighet for triazolam har pavisats nir det tas samtidigt med
grapefruktjuice.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Data om teratogenicitet och effekter pa postnatal utveckling och beteende efter
bensodiazepinbehandling dr inte entydiga. Vissa tidiga studier av nagra andra medel i
bensodiazepinklassen har gett beldgg for att exponering in utero kan ha samband med
missbildningar. Senare studier av bensodiazepinklassen har inte gett klara beldgg for nagon
typ av missbildning. Spédbarn som exponerats for bensodiazepiner under graviditetens tredje
trimester eller under forlossningen har rapporterats uppvisa antingen “floppy infant ’-syndrom
eller neonatala utsdttningssymtom. Om triazolam anvénds under graviditet eller om patienten
blir gravid medan hon behandlas med triazolam, ska hon informeras om den potentiella risken
for fostret.

Amning
Triazolam ska inte anvandas av kvinnor som ammar.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Triazolam har pétaglig effekt pa formagan att framfora fordon och anvdnda maskiner.
Patienterna ska radas att inte framfora fordon eller anvinda maskiner under behandlingen
forrdn det har konstaterats att de inte drabbas av dasighet eller yrsel dagtid. Vid for kort
somnperiod kan sannolikheten for forsamrad uppmaérksamhet vara hogre (se dven avsnitt 4.4).

4.8  Biverkningar

Under behandling med Halcion-tabletter kan dosberoende biverkningar som désighet, yrsel
eller amnesi forekomma. Sambandet mellan andra risker for biverkningar och dosens storlek
har inte faststillts. Enligt god klinisk praxis rekommenderas att behandlingen inleds med
lagsta effektiva dos (se avsnitt 4.2). Utséttningssymtom, daribland uppblossande sjukdom, har
rapporterats efter plotslig utsattning av flerdosbehandling.

De vanligaste ldkemedelsorsakade biverkningarna i placebokontrollerade studier dér
patienterna fick triazolamtabletter var sedering (dasighet, yrsel, ataxi och/eller forsdmrad
koordinationsforméga). Detta anségs bero pa en alltfor kraftig effekt av lakemedlet hos dessa



patienter. Mer sdllsynta biverkningar dr forvirring eller forsémrat minne, CNS-ddmpande
effekter och synstérningar.

Biverkningsfrekvensen presenteras enligt foljande klassificering: Mycket vanliga (> 1/10),
vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sdllsynta (> 1/10 000,
< 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran

tillgidngliga data).

Biverkningsfrekvens i placebokontrollerade kliniska studier och data insamlade efter
godkinnandet for forsdljning som ingen kéind frekvens”.

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensgrupp efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 1: Biverkningar

Vanliga Mindre vanliga Séllsynta Ingen kiind frekvens
(=>1/100,<1/10) (= 1/1 000, < 1/100) (> 1/10 000, < 1/1 000)
Immunsystemet

Anafylaktisk chock,
anafylaktoid reaktion,
angioddem, allergiskt
O0dem, overkénslighet
(se avsnitt 4.4)

Psykiska storningar

Forvirring,
somnloshet *

Aggression,
hallucinationer,
somnambulism,
anterograd amnesi,
rastloshet, agitation,
irritabilitet,
vanforestéllningar,
raseriutbrott,
mardrommar,
psykoser, opassande
beteende (se

avsnitt 4.4),
lakemedelsmissbruk,
lakemedelsberoende

Centrala och perifera ne

rvsystemet

Dasighet, yrsel, ataxi,

Forsdamrat minne

Synkope, sedering,

huvudviérk nedsatt
medvetandegrad,
talrubbningar,
uppmaérksamhetsstorni
ng, dysgeusi

Ogon

| Synnedsittning

Andningsvdgar, bréstkorg och mediastinum

Hos patienter med
nedsatt
andningsfunktion:
Andningsdepression

Hud och subkutan vivna

d

| Utslag




Muskuloskeletala systemet och bindvdiyv

| | Myasteni |
Reproduktionsorgan och bréstkortel
| | | Forindrad libido
Skador och forgiftningar och behandlingskomplikationer
| | Fallolyckor
Allmdnna symtom och/eller symtom vid administreringsstdlle
| | | Abstinenssyndrom

*Dessa biverkningar intrdffade dven efter godkdnnandet for forsdljning

Foljande tre syndrom har forekommit i samband med anvéndning av triazolam, ibland
samtidigt: forsimrat minne (periodisk minnesforlust associerad med passande eller opassande
beteende), forvirring (desorientering i tid och rum, overklighetskénslor, depersonalisering
och/eller nedsatt medvetandegrad), rastloshet (olustkénslor, irritabilitet, agitation). Andra
faktorer, sasom kontinuerligt intag av alkohol eller andra ldkemedel, somnbrist, forstadier till
andra sjukdomar osv, kan bidra till att ovan ndmnda symtom debuterar.

Forutom dessa biverkningar har dven foljande biverkningar rapporterats vid klinisk
anvindning av triazolam: dngest dagtid, aggressivitet, ostadighet, hallucinationer,
somnambulism och tidigt uppvaknande p4 morgonen. Overgdende insomni efter avslutad
behandling &r vanlig.

Beroende av triazolam, vilket géller alla bensodiazepiner, kan utvecklas. Lindriga
utsdttningssymtom (reboundfenomen) kan uppkomma efter avbruten korttidsbehandling.
Epileptiska anfall har rapporterats efter plotslig utséttning av langvarig hogdosbehandling.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och
sjukvérdspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9  Overdosering

Symtom pa 6verdosering med triazolam dr en forldngd farmakologisk verkan med yrsel,
dasighet, sluddrigt tal, motoriska koordinationsproblem, ataxi, koma och andningsdepression.
Allvarliga foljdtillstand, inklusive dédsfall, ar sdllsynta sdvida inte andra likemedel och/eller
etanol intas samtidigt.

Vid klinisk behandling av 6verdosering av vilket som helst 1dkemedel ska alltid beaktas att
flera lakemedel eventuellt kan ha intagits. Behandling av 6verdosering ar framst
understodjande behandling av respiratoriska och kardiovaskuldra funktioner. Vid
overdosering med bensodiazepiner for oral anvindning kan standardatgérder for behandling
av overdosering i enlighet med géllande behandlingsriktlinjer vara motiverat, inklusive
avgiftning med aktivt kol. Nyttan med dialys har inte undersokts. Flumazenil &r en specifik
bensodiazepinreceptorantagonist som kan anvindas vid triazolamforgiftning for hantering av
depression av det centrala nervsystemet och andningsdepression. Se produktinformationen
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(inklusive kontraindikationer och varningar och forsiktighet) for ladkemedel som innehaller
flumazenil for ytterligare information.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: triazolam, ATC-kod: NO5CDO05

Halcion ér ett kortverkande hypnotikum med bensodiazepinstruktur och snabbt insittande
effekt. Triazolam binds till bensodiazepinreceptorer och forstirker dirmed GABA-systemet.
Baserat pa somnstudier pa laboratorium leder triazolam till snabbare insomning och minskar
nattliga uppvaknanden, utan signifikanta effekter pA REM-somn eller somnstadium 3 och 4.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Biotillgdnglighet av triazolam &r circa 60 %. Fodointag fordrdjer absorptionen av triazolam
men paverkar inte den absorberade médngden av ldkemedlet. Maximal koncentration i blodet
uppnds inom 1 till 2 timmar. Triazolam 4r proteinbundet till 80—90 %, clearance ir cirka

3 ml/min/kg och distributionsvolymen cirka 0,7 1/kg. Halveringstiden for triazolam ar 2 till
4 timmar. Triazolam metaboliseras huvudsakligen i levern, frimst genom hydroxylering till
a-hydroxytriazolam och 4-hydroxytriazolam, och vidare genom glukuronisering innan det
utsondras 1 urinen. Metaboliterna har ingen klinisk relevans.

53 Prekliniska siakerhetsuppgifter

Karcinogenicitet

Inga tecken pé karcinogen potential observerades hos rétta eller mus under en 24 manader
lang studie av triazolam i doser som var minst 800 ganger hogre dn den maximala dagliga
dosen till ménniska pa 0,5 mg.

Mutagenitet
Triazolam var inte mutagent in vitro i Ames atermutationstest pa bakterier och inga DNA-

skador observerades i en in vitro -analys med alkalisk eluering av lungfibroblaster fran
kinesisk hamster.

Nedsatt fertilitet

I en reproduktionsstudie pa en generation fick rattor triazolam i fédan i doser pé upp till

5 mg/kg/dygn (minst 100 gdnger hogre 4n maximal daglig dos till ménniska). Honrattor
behandlades i 14 dagar innan de sldpptes ithop med handjuren, under dréktigheten och i

21 dagar efter forlossningen. Handjuren behandlades i 60 dagar innan de sldapptes ihop med
hondjuren. Inga effekter pa parning eller fertilitet noterades vid nagon dosniva.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpamnen

Laktosmonohydrat
Mikrokristallin cellulosa



Majsstérkelse

Magnesiumstearat

Natriumdokusat

Kolloidal vattenfri kiseldioxid
Natriumbensoat (E 211)

Indigokarmin (E 132)

Aluminiumlack.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

4 &r.

6.4  Sirskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid rumstemperatur (15 °C - 25 °C).
6.5  Forpackningstyp och innehall
10 tabletter i Al/PVC-blister

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sdrskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Pfizer Oy

Datagrinden 4

00330 Helsingfors

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

8515

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkédnnandet: 08 juni 1983
Datum for den senaste fornyelsen: 09 april 2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

22.5.2026
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