Fachinformation
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Remestan mite 10 mg, Weichkapseln

Remestan 20 mg, Weichkapseln

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Remestan mite 10 mg
Jede Weichkapsel enthalt 10 mg Temazepam.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung:
Jede Weichkapsel enthdlt 12,1 mg D-Mannitol-D-GhleSorbitan-héhere Polyole-Gemisch
(0-6 %/25-40 %/20-30 %/12,5-19 %), entsprechenedBAng Sorbitol.

Remestan 20 mg
Jede Weichkapsel enthalt 20 mg Temazepam.

Sonstige Bestandteile mit bekannter Wirkung:
Jede Weichkapsel enthalt 19,8 mg D-Mannitol-D-GhleSorbitan-héhere Polyole-Gemisch
(0-6 %/25-40 %/20-30 %/12,5-19 %), entsprechend’409ng Sorbitol.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteilehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM

Weichkapsel

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete

Remestan wird angewendet bei Erwachsenen zur Ktvebhandlung von Schlafstérungen.
Benzodiazepine sollten nur bei Schlafstérungenklimisch bedeutsamem Schweregrad angewendet
werden.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Erwachsene
10-20 mg Temazepam als Tageshochstdosis. In Ausfahem kann die Tageshochstdosis auf 30-
40 mg gesteigert werden.

Kinder und Jugendliche
Remestan mite/Remestan darf bei Kindern und Jugphyedi unter 18 Jahren nicht angewendet werden
(siehe Abschnitt 4.3).

Altere Patienten
10 mg Temazepam als Tageshdchstdosis. In Ausnalhenefann die Tageshdchstdosis auf 20 mg
gesteigert werden.



Die Behandlung sollte mit der niedrigsten empfoaled®osis begonnen werden. Die maximale Dosis
sollte nicht Uberschritten werden. GeschwachtesRth, besonders mit hirnorganischen
Veranderungen, Patienten mit chronisch respiratiogisAteminsuffizienz und Patienten mit
beeintrachtigter Leber- oder Nierenfunktion sollteduzierte Dosen erhalten. Bei Patienten mit
schwerer Leberinsuffizienz ist Remestan kontraiediisiehe Abschnitt 4.3).

Art und Dauer der Anwendung
Die Kapseln werden abends kurz (ca. ¥ Stunde) eor 8chlafengehen unzerkaut mit etwas
Flassigkeit (Wasser) eingenommen.

Die Einnahme sollte nicht auf vollen Magen erfolgéa sonst mit verzégertem Wirkungseintritt und
verstarkten Hang-over-Wirkungen am néachsten Mogggachnet werden muss. Ebenso muss eine
ausreichende Schlafdauer gewéhrleistet sein, urkRidéde von Beeintrachtigungen des
Reaktionsvermdgens (Verkehrstichtigkeit) am folgendlorgen zu mindern.

Die Dauer der Behandlung sollte so kurz wie mdgsiem. Sie sollte, einschlieZlich der schrittweisen
Absetzphase, 4 Wochen nicht Ubersteigen. Eine Wgeldung der Behandlung tiber diesen Zeitraum
hinaus sollte nicht ohne erneute Beurteilung destafulsbildes erfolgen.

Das Absetzen von Remestan mite/Remestan sollté defwittweise Dosisreduktion erfolgen. Hierbei
ist das voribergehende Auftreten moglicher Absétapmene zu bericksichtigen (siehe Abschnitt
4.4).

Es gibt Anzeichen dafir, dass es bei kurzzeitiggseimen Benzodiazepinen innerhalb des
Dosisintervalls zu Entzugserscheinungen kommen,kasbhesondere bei hoher Dosierung.

4.3 Gegenanzeigen

- Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, andeenBodiazepine oder einen der in Abschnitt
6.1 genannten sonstigen Bestandteile

- Myasthenia gravis

- schwere Storungen der Atemfunktion

- Schlafapnoe-Syndrom

- schwere Leberinsuffizienz

- spinale und zerebellare Ataxien

- akute Vergiftung mit Alkohol, Sedativa, Hypnotikanalgetika oder Psychopharmaka
(Neuroleptika, Antidepressiva, Lithium-Praparate)

- Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren.

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRRnahmeiirfdie Anwendung

Dauer der Behandlung

Die Dauer der Behandlung sollte so kurz wie mdgéiem. Sie sollte, einschlieZlich der schrittweisen
Absetzphase, 4 Wochen nicht Ubersteigen. Eine Wgeldung der Behandlung tiber diesen Zeitraum
hinaus sollte nicht ohne erneute Beurteilung destafudsbildes erfolgen (siehe Abschnitt 4.2).

Der Patient ist bei Beginn der Behandlung dartbénformieren, dass sie von begrenzter Dauer sein
wird. Des Weiteren ist genau zu erlautern, wieldtisierung schrittweise reduziert werden wird.

Toleranzentwicklung
Nach wiederholter Einnahme von Benzodiazepinen vileaige Wochen kann es zu einem Verlust an
Wirksamkeit (Toleranz) kommen.

Abhangigkeit

Die Anwendung von Benzodiazepinen kann zur Entwicglvon psychischer und physischer
Abhangigkeit fuhren. Dies gilt nicht nur fur diesabrauchliche Anwendung besonders hoher Dosen,
sondern auch bereits fir den therapeutischen Dgjebereich. Das Risiko einer Abhangigkeit steigt
mit der Dosis und der Dauer der Behandlung. AudlPbtienten mit Alkohol-, Drogen oder



Medikamentenabhéangigkeit in der Anamnese ist diB&gko erhdht, weshalb Benzodiazepine bei
diesen Patienten nur mit auRerster Vorsicht angdetamerden sollten.

Wenn sich eine korperliche Abhangigkeit entwickeit, wird ein plotzlicher Abbruch der
Behandlung, auch nach der Einnahme therapeutifbsan Uber einen kurzen Zeitraum, von
Entzugssymptomen begleitet. Diese kénnen sich pré&sionen, Stimmungsschwankungen,
Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Erbrech&ppetitlosigkeit, vermehrtem Schwitzen,
Schwindel, Muskelschmerzen, Palpitation, TachylgrduRergewdhnlicher Angst,
Spannungszustanden, innerer Unruhe, Verwirrthaitjkattacken und Reizbarkeit dufRern. In
schweren Fallen kénnen auRerdem folgende Symptaftreten: Realitatsverlust,
Personlichkeitsstérungen, Uberempfindlichkeit geétdpem Licht, Gerauschen und kérperlichem
Kontakt, Taubheit und Parasthesien in den ExtraenitdHalluzinationen oder epileptische Anfalle.

Absetzerscheinungen

Auch beim plétzlichen Beenden einer kiirzeren Behamydkann es voriibergehend zu
Absetzerscheinungen (Rebound-Phanomenen) kommée) die@ Symptome, die zu einer
Behandlung mit Benzodiazepinen fuhrten, in verséiirkorm wieder auftreten kdnnen. Als
Begleitreaktionen sind Stimmungswechsel, Angstnasaind Unruhe maoglich.

Da das Risiko von Entzugserscheinungen und Rebkffe#tten nach einem plétzlichen Beenden der
Therapie hoher ist, wird empfohlen, die DosierunmZrherapieende schrittweise zu verringern.

Der Patient ist Uber die Méglichkeit von Reboundekfen aufzuklaren, damit er sich mdglichst
wenig beunruhigt, falls es beim Absetzen von Reamestite 10 mg oder Remestan 20 mg zu
derartigen Symptomen kommt (siehe Abschnitt 4.8).

Amnesie

Benzodiazepine kdnnen anterograde Amnesien vehgrabas bedeutet, dass (meist einige Stunden)
nach Medikamenteneinnahme unter Umstanden Handiuaugggefihrt werden, an die sich der

Patient spater nicht erinnern kann.

Dieses Risiko steigt mit der Héhe der Dosierung kenth durch eine ausreichend lange,
ununterbrochene Schlafdauer (7-8 Stunden) verringenden.

Psychiatrische und ,paradoxe” Reaktionen

Bei der Anwendung von Benzodiazepinen kann es,trbeisilteren Patienten, zu psychiatrischen
sowie sogenannten ,paradoxen Reaktionen”, wie UnrReizbarkeit, Aggressivitat, Wut,
Alptraumen, Halluzinationen, Psychosen, unangemessé/erhalten und anderen
Verhaltensstérungen kommen. In solchen Fallenesdit Behandlung mit diesem Préparat beendet
werden.

Spezifische Patientengruppen

Kinder und Jugendliche
Die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen ist kantdiziert (siehe Abschnitt 4.3).

Altere Patientenx 65 Jahre), geschwéachte Patienten
Bei alteren Patienten und bei geschwéachten Patiebésonders mit hirnorganischen Veréanderungen
ist Vorsicht geboten und gegebenenfalls die Dasigezringern.

Bei dlteren Patienten ist wegen der Sturzgefabhd@sondere bei nachtlichem Aufstehen, Vorsicht
geboten (siehe Abschnitt 4.5).

Patienten mit chronisch respiratorischer Atemingighz
Fur Patienten mit chronischer AteminsuffizienzBzCOPD) ist die Dosis zu reduzieren, da die
Gefahr von Atemdepressionen besteht (siehe aucthAlts4.3).

Patienten mit eingeschrankter Leber- und Nierertionk
Bei eingeschrankter Leber- und deutlich eingesdttediNierenfunktion ist Vorsicht geboten und
gegebenenfalls die Dosierung zu verringern.



Da Benzodiazepine eine hepatische Enzephalopathsehechtern kénnen, sollten Patienten mit
Leberfunktionsstérungen und/oder EnzephalopathieniiVorsicht mit Benzodiazepinen behandelt
werden.

Patienten mit schweren Leberfunktionsstérungen
Patienten mit schweren Leberfunktionsstérungenedimicht mit Benzodiazepinen behandelt werden.

Patienten mit psychiatrischen oder neurologischaadhkungen (Epilepsie)

Benzodiazepine werden nicht zur primaren BehandamgPsychosen empfohlen.

Depressionen oder Angstzusténde, die von Depreassioegleitet sind, sollten nicht allein mit
Benzodiazepinen behandelt werden. Es besteht dahGeass die depressive Symptomatik verstéarkt
wird (Suizidgefahr), wenn keine geeignete Behamglider Grunderkrankung (mit Antidepressiva)
erfolgt.

Bei Patienten mit bereits bestehenden Anfallslemidar bei Patienten, die Arzneimittel zur
Reduzierung der Krampfanfélligkeit (z. B. Antiegit&ka oder Antidepressiva) einnehmen, kénnen
haufiger Konvulsionen auftreten.

Risiken durch eine gleichzeitige Anwendung mit Ggem

Die gleichzeitige Anwendung von Remestan und Opioiklann zu Sedierung, Atemdepression,
Koma und Tod fiihren. Aufgrund dieser Risiken igt glieichzeitige Verschreibung von sedierenden
Arzneimitteln wie Benzodiazepine oder verwandten&imittel wie Remestan zusammen mit
Opioiden nur bei den Patienten angebracht, flesdikeine alternativen Behandlungsmaglichkeiten
gibt. Wenn dennoch eine gleichzeitige VerschreibumgRemestan zusammen mit Opioiden fur
notwendig erachtet wird, sollte die niedrigste watne Dosis verwendet werden und die
Behandlungsdauer sollte so kurz wie méglich seghésauch allgemeine Dosierungsempfehlung in
Abschnitt 4.2).

Die Patienten sollten engmaschig auf AnzeichenSyrmdptome von Atemdepression und Sedierung
Uberwacht werden. In diesem Zusammenhang wird eindgmpfohlen, Patienten und deren
Bezugspersonen (falls zutreffend) Giber diese Sym@tou informieren (siehe Abschnitt 4.5).

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln undsonstige Wechselwirkungen

Bei gleichzeitiger Anwendung von Temazepam mitdéolden Arzneimitteln kann es zu gegenseitiger
Verstarkung der zentraldampfenden Wirkung kommen:

- Sedativa, Hypnotika, Analgetika, Narkotika

- Neuroleptika

- Antiepileptika

- Anxiolytika

- Antihistaminika

- Arzneimittel, die den Blutdruck senken (Antihyperita, Betarezeptorenblocker)

- Antidepressiva, Lithium-Préparate.

Opioide

Die gleichzeitige Anwendung von sedierenden Arziitéitm wie Benzodiazepine oder verwandte
Arzneimitteln wie Remestan mit Opioiden erhéht Résiko fur Sedierung, Atemdepression, Koma
und Tod aufgrund einer additiven ZNS-dampfenderkWig. Die Dosierung und Dauer der
gleichzeitigen Anwendung sollten begrenzt werdé&hés Abschnitt 4.4).

Die Kombination mit 4-Hydroxybutanséure (Natriumbay) kann zu einer verstarkten
Atemdepression fuihren.

Die Kombination mit Narkoanalgetika kann zu einerstarkung der euphorisierenden Wirkung und
damit zu beschleunigter Abhangigkeitsentwicklunigréin. Bei alteren Patienten ist eine besondere
Uberwachung notwendig.



Theophyllin und Aminophyllin kénnen die zentrald&emde Wirkung von Benzodiazepinen,
einschlie3lich Temazepam, reduzieren.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Antiepileptika,nallem wenn diese Hydantoinderivate oder
Barbiturate enthalten, kénnen verstarkt Nebenwigeumund toxische Reaktionen auftreten.

Bei gleichzeitiger Gabe von Muskelrelaxanzien kdimnmuskelrelaxierende Wirkung verstarkt
werden — insbesondere bei dlteren Patienten unabberer Dosierung (Sturzgefahr!) — siehe
Abschnitt 4.4.

Substanzen, die bestimmte Leberenzyme (CytochrdB0Phemmen, kdnnen die Wirkung von
Benzodiazepinen und Benzodiazepin-ahnlichen Wiffestoserstarken.

Hierzu zéhlen z. B.:

- H>-Blocker wie Cimetidin

- Protonenpumpenhemmer wie Omeprazol

- Kontrazeptiva (,Pille®)

- Makrolidantibiotika wie Erythromycin

Waéhrend der Behandlung mit Remestan mite 10 mgn@&an 20 mg sollte kein Alkohol getrunken
werden, da hierdurch die Wirkung von Temazepamidhtivorhersehbarer Weise verandert und
verstarkt wird. Auch die Fahrtlichtigkeit und diehkggkeit Maschinen zu bedienen wird durch diese
Kombination zusatzlich beeintrachtigt.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit
Schwangerschaft

Es liegen keine hinreichenden Daten fir die Anwegdeon Temazepam bei Schwangeren vor. In der
Schwangerschaft sollte Temazepam daher nicht vegbkgerden.

Eine Patientin im reproduktionsfahigen Alter, demfiestan mite/Remestan verschrieben wird, sollte
darauf hingewiesen werden, sich unverziglich mérilhArzt in Verbindung zu setzen, wenn sie
schwanger zu werden wiinscht oder eine Schwangérsehnautet.

Das Missbildungsrisiko beim Menschen nach Einnatiraeapeutischer Dosen von Benzodiazepinen
in der Frihschwangerschaft scheint gering zu séwphl einige epidemiologische Studien
Anhaltspunkte fir ein erhéhtes Risiko der Entstghwon Gaumenspalten ergaben.

Benzodiazepine passieren die Plazentaschranke.

Fallberichte uber Fehlbildungen und geistige Reétandg der pranatal exponierten Kinder nach
Uberdosierungen und Vergiftungen mit Benzodiazeapiiegen vor.

Temazepam darf wahrend der Schwangerschaft nishihzmen mit Diphenhydramin eingenommen
werden, da nach dieser Kombination ein Fall vorairterinem Kindstod beschrieben wurde.

Kinder von Muttern, die wahrend der Schwangersaiiaétr [angere Zeit Benzodiazepine
eingenommen haben, kénnen eine korperliche Abh#&aijigntwickeln. Diese Kinder zeigen
Entzugssymptome in der Postpartalphase.

Wenn Remestan mite/Remestan in hohen Dosen walesrisbatschwangerschaft oder wahrend der
Geburt verabreicht wird, sind Auswirkungen auf Nasigeborene wie Ateminsuffizienz,
Hypothermie, Hypotonie und Trinkschwéche (floppfaimt syndrome) zu erwarten.

Stillzeit

Temazepam geht in die Muttermilch Uber und akkuenutiort. Daher sollte Remestan mite/Remestan
in der Stillzeit nicht angewendet werden. Wenn wrédlte oder hohe Dosierungen von Remestan
mite/Remestan in der Stillzeit zwingend indiziends ist abzustillen.



Fertilitat

Zum Einfluss von Remestan mite/Remestan auf digliEgrliegen keine Daten vor.

4.7  Auswirkungen auf die Verkehrstuchtigkeit und de Fahigkeit zum Bedienen von

Maschinen

Sedierung, Amnesie, verminderte Konzentrationsi#iigind beeintréachtigte Muskelfunktion kdnnen
sich nachteilig auf die Fahrtlichtigkeit oder didig&eit zum Arbeiten mit Maschinen auswirken.
Dies gilt in besonderem MalRe nach unzureichendaaftauer (siehe auch Abschnitt 4.5). Patienten
sollten darauf hingewiesen werden, dass Alkohdalirkungen verstarken kann und daher
wahrend der Behandlung vermieden werden soll.

4.8 Nebenwirkungen

Bei den Haufigkeitsangaben zu Nebenwirkungen wefolgende Kategorien zugrunde gelegt:
Sehr haufig® 1/10), Haufig £ 1/100 bis < 1/10), Gelegentlich (/1.000 bis < 1/100), Selten (
1/10.000 bis < 1/1.000), Sehr selten (<1/10.00@htNoekannt (Haufigkeit auf Grundlage der

verfugbaren Daten nicht

abschatzbar).

In Abhangigkeit von der individuellen Empfindlictikees Patienten und der eingenommenen Dosis
kdnnen insbesondere zu Beginn der Therapie folgsietbenwirkungen auftreten:

Systemorganklassen

Haufigkeit

Nebenwirkung

Erkrankungen des Blutes Nicht bekannt]

und des Lymphsysten

Erkrankungen des Blutes (z. B. Thromtopenie,
Agranulozytose, Panzytoper

Erkrankungen des
Immunsystem:

Nicht bekannt

Anaphylaktische Reaktionen, anaphyldk
ReaktionenUberempfindlichleit

Endokrine Erkrankungen

Nicht bekannt

Unangemessene antidiuretische Horekoeson
(SIADH)

Stoffwechsel- und
Ernahrungsstérung

Nicht bekannt

Hyponatriaemie

Psychiatrische
Erkrankungen*

Gelegentlich

Stérung der sexuellen Erregung (Arlerungen der
Libido, erektile Dysfunktion, Orgasmusstorungen),
gedampfte Emotiont

Nicht bekannt

Halluzinationen, Enthemmung, euplobes
Stimmungen, Unruhe, Schlafstérungen, paradoxe
Reaktionen wie z. B. Aggressivitat, Reizbarkeit,tyVu
Alptraume, psychotische Erkrankungen, Psychosen,
unangemessenes Verhalten und andere
Verhaltensstorungen (wie z. B. Feindseligkeit),
Demaskierung von bereits vorhandenen Depressione
(siehe Abschnitt 4.4 unter ,Spezifische
Patientengruppen®), physische und psychische
Abhangigkeit, Entzugssyndrome oder Reboundeffekte
nach Absetzen der Behandlung (siehe Abschnit

>

D

Sehr haufi Sedierun

Haufig Ataxie, Verwirrtheitszustand, Schwindelgdfiih
Erkrankungen des Benommenhe
Nervensystems** Gelegentlich | Verringerte Aufmerksamkeit, herabgasst

Reaktionsvermdgen, Kopfschmer

Nicht bekanr | AnterogradeAmnesie, Tremor, Vertigo, Dysarth
Augenerkrankungen*++ Sehr selten Sgﬁgﬁtorungen (z. B. Diplopie und veveaoimenes
GefalRerkrankung: Nicht bekanr | Hypotonie
Erkrankungen der Selten Atemdepression, insbesondere wéhrend ddit Nac

Atemwege, des
Brustraums uni




Systemorganklassen Haufigkeit Nebenwirkung

Mediastinums

Erkrankungen des Gelegentlich | Stérungen im Magen-Darm-Trakt, Ubglkei
Gastrointestinaltrak

Leber- und Nicht bekannt, Gelbsucht, erhéhter BilirubingehAhstieg der
Gallenerkrankunge Transaminasen, erhéhte alkalische Phosphataseui
Erkrankungen der Haut | Gelegentlich | Hautreaktionen

und des

Unterhautzellgeweb

Skelettmuskulatur-, Haufig Muskelschwache

Bindegewebs- und

Knochenerkrankungt

Allgemeine Haufig Mudigkeit

Erkrankungen und Nicht bekannt, Sturzgefahr

Beschwerden am

Verabreichungsc

* Bei der Anwendung von Benzodiazepinen kénnensirimi dlteren Patienten, die genannten
Reaktionen auftreten.
In solchen Féllen sollte die Behandlung mit dies&dparat beendet werden.

** Die Wirkung von Benzodiazepinen ist abhangig \dar Dosierung; hohere Dosierungen haben
schwerwiegendere Auswirkungen auf das zentrale éthaystem.

*** |In der Regel verringern sich diese Symptome Wwatderholter Anwendung.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nactzZdlassung ist von groRer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung deszdntRisiko-Verhaltnisses des Arzneimittels.
Angehdrige von Gesundheitsberufen sind aufgefarpetén Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinproduk#bt. Pharmakovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger-
Allee 3, D-53175 Bonn, Website: http://www.bfarm.dezuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Wie auch bei anderen Benzodiazepinen ist eine s&ding von Temazepam im Allgemeinen nicht
lebensbedrohend, es sei denn, dass es zusammamndaien ZNS-wirksamen Substanzen —
einschliel3lich Alkohol — eingenommen wurde (Cavehkiachintoxikation!).

Symptome der Uberdosierung

Intoxikationen mit Benzodiazepinen sind — in Abhigigit von der aufgenommenen Dosis — durch
verschiedene Stadien der zentralen Dampfung gekaimet, die von Somnolenz, geistiger
Verwirrung, Lethargie, Sehstérungen und Dystonsshim zu Ataxie, Bewusstlosigkeit, zentraler
Atem- und Kreislaufdepression, Koma und in seltef@ifen zum Tode fuhren kénnen.

Therapie der Uberdosierung

Patienten mit leichteren Vergiftungserscheinunggiten unter Atem- und Kreislaufkontrolle
ausschlafen. Induziertes Erbrechen wird nicht elipfa Durch die Verabreichung von Aktivkohle
kann die Resorption begrenzt werden.

Eine Magenspulung wird nicht routineméaRig empfohjedoch kann diese kurze Zeit nach der
Einnahme sowie bei symptomatischen Patienten iraBlet gezogen werden. In schweren Fallen
kdnnen weitere MalRnahmen (Kreislaufstabilisierdntgnsivilberwachung) erforderlich werden.
Aufgrund der hohen Plasma-Eiweil3-Bindung und de8en Verteilungsvolumens ist forcierte
Dialyse oder Hamodialyse bei reinen TemazepamvargieEn nur von geringem Nutzen.

Zur Aufhebung der zentraldampfenden Wirkung kaatiaar die Gabe von Flumazenil bei
Intoxikation mit schweren Atem- und Herzkreisladipiemen zusétzlich erwogen werden. Die
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Aufrechterhaltung der Atmung muss sichergestellider. Die standardmafige Gabe von Flumazenil
ist kontraindiziert, da es zu Nebenwirkungen wiardpfanféallen kommen kann, insbesondere bei
Langzeitanwendung von Benzodiazepinen sowie bahgeitiger Uberdosierung mit zyklischen
Antidepressiva.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN
5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Sedativa / Hypndikazodiazepin-Derivate
ATC-Code:NO5CD07

Temazepam ist eine psychotrope Substanz aus desektker 1,4-Benzodiazepine mit sedierenden und
hypnotischen Eigenschaften sowie mit angstdampfersfgsmolytischen und antikonvulsiven
Effekten.

Als spezifischer GABA-Agonist bindet es mit mittigliker Affinitat an Benzodiazepinrezeptoren und
verstéarkt die hemmende Wirkung der GABA-ergen Nearo

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Pharmakokinetische Studien haben gezeigt, dassZkgram nach oraler Gabe nahezu vollstandig

(90-100 %) resorbiert wird. Der First-Pass-Effedttgering, und liegt bei etwa 5 %. Maximale
Plasmakonzentrationen werden in der Regel nacbOcilinuten erreicht, und betragen nach oraler
Gabe von 20 mg Temazepam 660 - 1100 ng/ml. Steatlysird nach Mehrfachdosierung am 3.Tag
erreicht (382 + 192 ng/ml nach 30 mg-Dosen bei Gésn).

Verteilung
Das Verteilungsvolumen ist alters- und geschlediigagig und betragt etwa 1,3 - 1,5 I/kg

Kdrpergewicht. Bei jungen und alteren Frauen wutdémere Werte als bei Mannern gefunden.
Unverandertes Temazepam wird zu etwa 96 % an Pawmi&e gebunden.

Metabolismus

Temazepam wird zu ca. 90 % in der Leber glukurenidiVeniger als 5 % des Wirkstoffs werden zu
Oxazepam demethyliert und ebenfalls an Glukuromsgebunden. Die Glukuronide sind ZNS-
inaktiv, das gebildete Oxazepam tragt auf Grundesajeringen Konzentration nicht zur
pharmakologischen Wirkung bei.

Elimination

Nach Einmalgabe werden ca. 80 % der appliziertesididber die Nieren (gréf3tenteils als Konjugate)
und ca. 12 % mit den Faeces ausgeschieden. Welsg21%6 der applizierten Dosis erscheinen
unveréandert im Urin.

Die Eliminations-HWZ wird, einigen Studien zufolgan Alter und Geschlecht beeinflusst und
betragt im Mittel 8 (7 - 11) Stunden bei jiingereis, zu 14 Stunden bei élteren Patienten.
Insbesondere bei alteren Frauen betragt die EltioimatHWZ bis zu 18,4 Stunden.

In der Regel kommt es nach wiederholter Gabe zuekevesentlichen Kumulation von Wirkstoff

bzw. Metaboliten.

Pathophysiologische Variationen

Bei Vorliegen einer Niereninsuffizienz bleiben Glerece und Plasmaspiegel von freiem Temazepam
innerhalb des Normalbereichs. Die Eliminations-HWZTemazepam-Glukuronid ist dagegen
verlangert, sodass dieser inaktive Metabolit kuereh kann.

Aufgrund der hohen Plasmaeiwei3bindung und desegrdMerteilungsvolumens ist die Hamodialyse
zur Wirkstoffausscheidung ungeeignet.




Pharmakokinetik beim Fetus bzw. beim S&augling

Von den chemisch und strukturell verwandten Sulzstait®xazepam und Lorazepam ist bekannt, dass
die Plazentagangigkeit mit der Dauer der Schwagbafszunimmt. Die Plasmaspiegel des Feten

kurz vor der Geburt betragen etwa 80 - 100 % ddtanlithen Werte. Entsprechende Verhaltnisse
konnen fir Temazepam ebenfalls angenommen werden.

Temazepam geht in die Muttermilch tber. In der Rbg&ragen die Wirkstoffspiegel bei 3-OH-
Benzodiazepinen in der Muttermilch etwa 10 % dettenlichen Plasmaspiegel. Bei unreifen
Frihgeborenen und hohen Dosen kdnnen sedierenélenygn auf den Saugling nicht
ausgeschlossen werden.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

Akute Toxizitat
siehe Abschnitt 4.9.

Chronische Toxizitat

Die chronische Toxizitat wurde an Ratten (Dosisltd® mg/kg taglich) und Hunden (Dosis im letzten
Versuchsdrittel bis zu 220 mg/kg) Uber jeweils 6ndi® untersucht. In den hdchsten Dosisgruppen
(etwa ab der 80fachen therapeutischen Humandoaiglew Fetteinlagerungen in der Leber
beobachtet. In der hochsten Dosisgruppe tratemvibiHunden in den letzten 3 Versuchswochen
tonische Konvulsionen auf.

Mutagenes und tumorerzeugendes Potential
Temazepam wurde nicht ausfuhrlich bezuglich mutag®virkungen gepruft. Bisherige Tests
verliefen negativ.

Langzeituntersuchungen am Tier ergaben keine Heenauf ein tumorerzeugendes Potential von
Temazepam.

Reproduktionstoxizitat
Temazepam passiert die Plazenta.

Ergebnisse aus Tierversuchen: Remestan mite/Rem&atébeim Kaninchen teratogen. In Studien
am Kaninchen bewirkte die kombinierte Anwendung Zaphenhydramin und Temazepam eine
deutlich erhdhte perinatale Mortalitat der Nachkanm

Es gibt Hinweise auf Verhaltensstorungen der Nacitken von Benzodiazepin exponierten
Muttertieren.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Gelatine

Macrogol 400

Glycerol 85 %

D-Mannitol-D-Glucitol-Sorbitan-h6here Polyole-Getis(0-6 %/25-40 %/20-30 %/12,5-19 %)
6.2 Inkompatibilitaten

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

2 Jahre



6.4 Besondere VorsichtsmaRnahmen fir die Aufbewahng
Nicht Gber 25 °C lagern. In der Originalverpackangpewahren.
6.5 Artund Inhalt des Behaltnisses

PVC/COC/PVDC/Aluminium- oder PVC/PVDC/Aluminium-Blierpackungen mit 10 oder 20
Weichkapseln. Klinikpackungen mit 200 Weichkapseln.

Es werden moglicherweise nicht alle Packungsgraflden Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmalRnahmen fir die Beseitiggn

Keine besonderen Anforderungen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

MEDA Pharma GmbH & Co. KG

Benzstr. 1

D-61352 Bad Homburg

8. ZULASSUNGSNUMMERN

Remestan mite 10 mg: 2014.00.00

Remestan 20 mg: 2014.01.00

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG D ER
ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung: 7. Dezember 1981

Datum der letzten Verlangerung der Zulassung: 2&z\N2005

10. STAND DER INFORMATION

Juni 2021

11. VERKAUFSABGRENZUNG

Verschreibungspflichtig

Empfehlungen des Sachverstandigenausschusses daedBsregierung fur den Arzt zur
sachgerechten Anwendung von Benzodiazepin-haltigemneimitteln

Benzodiazepine sind Arzneistoffe, die Uberwiegamdvbribergehenden Behandlung schwerer
Angstzustande und Schlafstérungen eingesetzt werden

Nach bisherigen Erkenntnissen werden Benzodiazepitgufig und Gber eine zu lange Zeit
verordnet, was zu einer Abhangigkeitsentwickluriy éin kann. Dieses Risiko steigt mit der Hohe der
Dosis und der Dauer der Anwendung an.
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Neben ihrem Abhangigkeitspotential haben Benzogiagaweitere unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen, z. B. Beeintrachtigung desaRtionsvermdgens, verstarktes Wiederauftreten
der urspriinglichen Symptomatik nach Absetzen datiké¢ion (Rebound-Schlaflosigkeit, Rebound-
Angst, delirante Syndrome, Krampfe), Gedachtnissigen sowie neuropsychiatrische
Nebenwirkungen. Sie kdnnen auch die pharmakokuoietis Eigenschaften anderer Arzneistoffe
beeinflussen. Neben der Abhangigkeitsentwickludng giich der Missbrauch von Benzodiazepinen
seit langerem Anlass zur Besorgnis.

Deshalb sind von den verordnenden Arzten die falgarRichtlinien zu beachten, die unter
Berucksichtigung von Veréffentlichungen der Arznigiglkommission der Deutschen Arzteschaft und
der Arbeitsgemeinschaft NeuropsychopharmakologieRmarmakopsychiatrie formuliert wurden:

1. Sorgfaltige Indikationsstellung!

2. Bei Patienten mit einer Abhangigkeitsanamnsiseesondere Vorsicht geboten. In der Regel
keine Verschreibung.

3. In der Regel kleinste Packungseinheit verordnen

4. In moglichst niedriger, aber ausreichender &uosig verordnen. Dosis moglichst frihzeitig

reduzieren bzw. Dosierungsintervall in Abh&ngigkeith der Wirkungsdauer vergrof3ern.

5. Therapiedauer vor Behandlungsbeginn mit deriefah vereinbaren und
Behandlungsnotwendigkeit in kurzen Zeitabstandesrgmifen. Es gibt Abhangigkeit auch
ohne Dosissteigerung sowie die sogenannte ,,Nigdaksig-Abhangigkeit"!

6. Innerhalb der Therapiedauer méglichst frihgeithrittweise Dosisreduktion (Ausschleichen)

bzw. VergroRerung des Dosierungsintervalls, um lggggymptome wie z. B. Unruhe, Angst,

Schlafstérungen, delirante Syndrome oder Krampfienta vermeiden.

Aufklarung des Patienten, dass Benzodiazepimekfalls an Dritte weiterzugeben sind.

Verordnungen von Benzodiazepinen sollten vort stets eigenhandig ausgefertigt und dem

Patienten persoénlich ausgehandigt werden.

9. Beachtung der Fach- und Gebrauchsinformatiamesder einschlagigen wissenschaftlichen
Veroffentlichungen.

10. Alle Abhangigkeitsfalle Gber die jeweiligen Agamittelkommissionen der Kammern der
Heilberufe dem Bundesinstitut fir Arzneimittel ukiegdizinprodukte zur Kenntnis bringen.

© N
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