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Temesta®/Temesta Expidet®

Pfizer AG

Zusammensetzung
Wirkstoffe

Lorazepamum.

Hilfsstoffe

Temesta, Tabletten

Tabletten zu 1.0 mg: Lactosum monohydricum 67.65 mg, cellulosum microcristallinum, polacrilinum kalicum, magnesii stearas.

Tabletten zu 2.5 mg: Lactosum monohydricum 132.9 mg, cellulosum microcristallinum, polacrilinum kalicum, magnesii stearas, Chinolingelb, ferrum
oxydatum rubrum.

Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen

Gelatina, mannitolum.

Darreichungsform und Wirkstoffmenge pro Einheit

Temesta, Tabletten

1 Tablette zu 1.0 mg enthalt 1 mg Lorazepam. Weisse, runde, flache Tablette mit einer Bruchrille auf der einen und der Pragung «1.0» auf der anderen Seite.
1 Tablette zu 2.5 mg enthalt 2.5 mg Lorazepam. Gelbe, runde, flache Tablette mit einer Bruchrille auf der einen und der Pragung «2.5» auf der anderen
Seite.

Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen

1 Lyophilisat zum Einnehmen zu 1.0 mg enthdlt 1 mg Lorazepam. Weisse bis gebrochen weisse, runde, gefriergetrocknete Tablette mit einer Zierrille auf der
unteren Seite.

1 Lyophilisat zum Einnehmen zu 2.5 mg enthélt 2.5 mg Lorazepam. Weisse bis gebrochen weisse, runde, gefriergetrocknete Tablette mit einer Zierrille auf
der unteren Seite.

Indikationen/Anwendungsmaéglichkeiten

Benzodiazepine sollten nur dann eingesetzt werden, wenn die Beschwerden von klinisch signifikantem Schweregrad sind oder den Patienten in seinem
Verhalten stark beeintrachtigen.

Schlaflosigkeit oder Angstzustande kdnnen Symptome physischer oder psychischer Krankheiten sein. Daher sollten bei Schlafstérungen oder
Angstzustanden allféllige urséachliche Grundkrankheiten erkannt und spezifisch behandelt werden.

Lorazepam ist therapeutisch bei den meisten Zusténden, bei denen Angst eine wichtige Rolle spielt, wirksam: Zur symptomatischen Behandlung von Angst-,
Spannungs- und Erregungszustdnden.

Behandlung von Angstzusténden als komplizierendem Faktor bei organischen Erkrankungen (z.B. gastrointestinale Stérungen - siehe «Warnhinweise und
Vorsichtsmassnahmen»).

Zusatzbehandlung von Angstzustdnden bei Depressionen und Schizophrenien.

Kurzzeitbehandlung von angst- und spannungsbedingten Schlafstérungen.

Sedierung vor diagnostischen und operativen Eingriffen.

Dosierung/Anwendung
Die Dosierung und Therapiedauer sollten den Bedurfnissen jedes einzelnen Patienten individuell angepasst werden.

Das Risiko einer Abh&ngigkeit kann mit der Dosis und Dauer der Behandlung zunehmen; daher sollten die niedrigste wirksame Dosis und kirzeste Dauer
verwendet und die Notwendigkeit einer fortgesetzten Behandlung haufig Gberpriift werden (siehe «Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Ein abruptes Absetzen oder eine rasche Dosisreduktion von Lorazepam nach fortgesetzter Anwendung kann zu Entzugserscheinungen, die lebensbedrohlich
sein kdnnen, und/oder Rebounderscheinungen fiihren. Daher sollte der Abbruch der Behandlung oder die Dosisreduktion graduell erfolgen (siehe
«Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Temesta, Tabletten sind nicht zur Dosierung der halben Dosis durch Teilen geeignet. Sie diirfen nur zum Zweck der erleichterten Einnahme geteilt werden,
und sind nachher gesamthaft einzunehmen.

Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen weist nur eine Zierrille auf und kann nicht geteilt werden.

Die Expidet-Darreichungsform ist ein Lyophilisat zum Einnehmen, das sich sofort bei Kontakt mit Speichel im Mund 16st.

Ubliche Dosierung

Je nach Schweregrad der Symptomatik, der Dauer der Behandlung und entsprechend dem individuellen Bedarf 1 mg Lorazepam 2-3 mal téglich.

Bei Schlafstérungen in der Regel 1 mg Lorazepam 2 Stunde vor dem Schlafengehen.

In der Psychiatrie

3-7.5 mg Lorazepam pro Tag, verteilt auf 3-4 Einzelgaben.

Zur prédoperativen Sedierung

1-2 mg Lorazepam am Vorabend der Operation und/oder etwa 1-2 Stunden vor dem Eingriff.

Dauer der Anwendung

Die Behandlungsdauer ist so kurz wie mdglich zu wahlen und sollte im Allgemeinen einen Zeitraum von 2-3 Monaten nicht Gberschreiten. Im Falle einer
Langzeittherapie sollte regelmassig die Notwendigkeit einer Weiterfihrung der Behandlung abgeklart werden.

Die Behandlung mit Temesta, Tabletten bzw. Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen sollte aufgrund mdglicher Entzugssymptome nicht abrupt
abgesetzt werden, vielmehr ist die Dosierung schrittweise zu reduzieren.

Wenn nach intravendser Gabe von Lorazepam die Behandlung mit Temesta, Tabletten bzw. Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen weitergefiihrt
werden sollte, ist hierbei ebenfalls auf die Entzugssymptome zu achten.

§pezielle Dosierungsanweisungen

Altere oder geschwéchte Patienten

Fur altere oder geschwachte Patienten wird eine Reduzierung der Anfangsdosis um etwa 50% empfohlen. Die Dosierung kann je nach Ansprechen und
Vertréglichkeit angepasst werden.

Patienten mit Leberfunktionsstérungen/Nierenfunktionsstérungen

Patienten mit eingeschrankter Leber- oder Nierenfunktion benétigen eine regelmassige medizinische Beobachtung. Die Dosierung muss der Reaktion des
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Patienten entsprechend angepasst werden, da gegebenenfalls geringere Dosen genligend wirksam sind. Dieselben Empfehlungen gelten auch fir Patienten
mit chronisch-respiratorischer Insuffizienz.

Kinder und Jugendliche

FUr Kinder unter 12 Jahren siehe «Kontraindikationen».

Kontraindikationen
Uberempfindlichkeit gegeniiber Benzodiazepinen oder einem der Hilfsstoffe.

Myasthenia gravis.

Schwere respiratorische Insuffizienz.

Schlafapnoesyndrom.

Schwere Leber- oder Niereninsuffizienz.

Schock, Koma, Kollapszustédnde.

Medikamenten-, Alkohol-, und Drogenabhangigkeit.

Akute Vergiftung mit Alkohol, Schlafmitteln, Schmerzmitteln und Psychopharmaka.

Kindern unter 12 Jahren dirfen Temesta, Tabletten bzw. Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen nicht verordnet werden, da die klinische Wirksamkeit
und Unbedenklichkeit in dieser Altersgruppe nicht gentigend belegt ist.

Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen

Lorazepam dient nicht zur primdren Behandlung endogener Depressionen und psychotischer Erkrankungen und sollte nicht als Monotherapeutikum
verabreicht werden, wenn der zu behandelnde Patient an Depressionen leidet. Jedoch kann, wenn die Grundbehandlung mit Antidepressiva bzw.
Neuroleptika bestehende Angstzusténde oder Schlaflosigkeit nicht ausreichend kontrolliert, Lorazepam voriibergehend als Zusatzmedikation angewendet
werden («Interaktionen» beachten). Bei depressiven Angstzustanden soll die Méglichkeit eines Suizids in Betracht gezogen und deshalb gréssere Mengen
von Lorazepam nicht verschrieben werden.

Angst- oder Spannungszustande, ausgeldst durch Stress des taglichen Lebens, erfordern iblicherweise keine Behandlung mit einem Anxiolytikum.
Wie alle Praparate mit zentraldédmpfender Wirkung kénnen Benzodiazepine bei Patienten mit schwerer Leberinsuffizienz eine Enzephalopathie auslésen.

Lorazepam kann, wie alle Benzodiazepine, eine lebensbedrohliche respiratorische Depression auslésen. Besondere Vorsicht ist daher geboten bei Patienten
mit eingeschrankter respiratorischer Funktion (z.B. COPD).

Die gleichzeitige Verabreichung von Benzodiazepinen und Opioiden kann zu starker Sedierung, Atemdepression, Koma und Tod flihren. Die Dosierung und
Therapiedauer sind auf das benétigte Minimum zu beschranken.

Unter Anwendung von Benzodiazepinen wurde tber schwere anaphylaktische/anaphylaktoide Reaktionen berichtet. Nach Einnahme der ersten Dosis oder
weiteren Dosen von Benzodiazepinen wurden Falle eines Angioédems mit Beteiligung von Zunge, Glottis oder Larynx berichtet. Bei manchen Patienten kam
es unter Einnahme von Benzodiazepinen zu weiteren Symptomen wie Dyspnoe, Zuschwellen des Rachens oder Ubelkeit und Erbrechen. Manche Patienten
mussten als medizinischer Notfall behandelt werden. Falls ein Angioddem unter Beteiligung von Zunge, Glottis oder Larynx auftritt, kann ein Verschluss der
Atemwege auftreten und tddlich verlaufen. Bei Patienten, bei denen unter Behandlung mit einem Benzodiazepin ein Angio6dem auftritt, sollte eine erneute
Exposition gegenliiber dem Arzneimittel unterlassen werden.

Uber paradoxe Reaktionen wurde gelegentlich bei der Einnahme von Benzodiazepinen insbesondere bei Alteren berichtet. Die Einnahme sollte beim Auftreten
dieser Reaktionen unterbrochen werden (siehe «Unerwilinschte Wirkungen»).

Bei Zerebralsklerotikern und Kranken mit reduziertem Allgemeinzustand sollen, wenn Uberhaupt, nur geringe Dosen angewandt werden.

Altere Patienten, Patienten mit chronisch-respiratorischer Insuffizienz, Leber- oder Nierenleiden: siehe «Dosierung/Anwendung, Spezielle
Dosierungsanweisungen».

Obwohl Hypotension als Nebenwirkung nur selten beobachtet wurde, sollten Temesta, Tabletten bzw. Temesta Expidet, Lyophilisat zum Einnehmen bei
Patienten, bei denen ein Blutdruckabfall zu kardiovaskuldren oder zerebrovaskularen Komplikationen fiihren kénnte, mit Vorsicht eingesetzt werden. Dies gilt
besonders bei alteren Patienten.

Wenn aus medizinischen Griinden eine Langzeittherapie notwendig ist, werden regelmé&ssige Blutbildkontrollen und eine regelméssige Uberwachung der
Leberfunktion empfohlen.

Eine Verminderung der Aufmerksamkeit kann, z.B. bei dlteren Personen, bei reduziertem Allgemeinzustand, bei gleichzeitiger Einnahme von anderen
Medikamenten oder infolge einer Schwachung durch Operationen - auch ldnger anhalten.

Vorsicht ist bei der Behandlung von Patienten mit akutem Engwinkelglaukom geboten.

Arzneimittelmissbrauchspotenzial

Arzneimittelmissbrauch ist ein bekanntes Risiko fiir Benzodiazepine. Die Patienten sollten entsprechend iberwacht werden, wenn sie Lorazepam erhalten.
Dies gilt insbesondere fiir suchtgefahrdete Personen wie Alkoholiker, Medikamenten- und Drogenslichtige. Es gibt Berichte Gber Todesfalle im
Zusammenhang mit Uberdosierungen, wenn Benzodiazepine zusammen mit anderen ZNS-démpfenden Arzneimitteln, einschliesslich Opioiden, anderen
Benzodiazepinen, Alkohol und/oder illegalen Substanzen, missbraucht werden. Diese Risiken sollten bei der Verschreibung oder Abgabe von Lorazepam
berticksichtigt werden. Um diese Risiken zu verringern, sollte die niedrigste wirksame Dosis verwendet werden und die Patienten sollten tber die
ordnungsgemasse Lagerung und Entsorgung des nicht verwendeten Arzneimittels informiert werden, um einen Missbrauch (Abzweigung z.B. durch Freunde
und Verwandte) zu verhindern.

Abhé&ngigkeit und Entzugserscheinungen

Die Einnahme von Benzodiazepinen, einschliesslich Lorazepam, kann zu einer psychischen und physischen Abhangigkeit flihren. Dieses Risiko ist erhéht bei
ldngerer Einnahme, hoher Dosierung und bei prédisponierten Patienten, Alkoholikern, Patienten mit Medikamenten-Abusus oder klinisch relevanten
Persdnlichkeitsstdérungen.

Um das Risiko einer Abhdngigkeit auf ein Minimum zu reduzieren, sollten Benzodiazepine nur nach sorgféltiger Priifung der Indikation verschrieben und iber
moglichst kurze Dauer mit der niedrigsten wirksamen Dosis (als Hypnotikum zum Beispiel in der Regel nicht lIdnger als vier Wochen) eingenommen werden.
Eine kontinuierliche Gabe von Lorazepam wird nicht empfohlen. Ob eine Weiterflihrung der Behandlung notwendig ist, muss periodisch tberprift werden.
Eine langere Behandlung ist nur bei bestimmten Patienten (z.B. Panikzustande) indiziert und der Nutzen im Vergleich zu Risiken weniger klar.

Ein abruptes Absetzen oder eine rasche Dosisreduktion von Lorazepam nach fortgesetzter Einnahme kann Entzugserscheinungen ausldsen, die
lebensbedrohlich sein kdnnen. Die Entzugserscheinungen schliessen Dysphorie, Schlafstorungen, Ruhelosigkeit, Verwirrtheit, Schwindel, Reizbarkeit, Angst,
Kopfschmerzen, Verspannungen, Rebound-Erscheinungen, Realitétsverlust, Personlichkeitsstérungen, Hyperakusis, Kribbeln und Taubheit der Extremitéten,
Licht- und Larmuberempfindlichkeit, Empfindungs- und Wahrnehmungsstérungen, unwillkiirlichen Bewegungen, Verlust des Kurzzeitgedachtnisses und
Konzentrationsschwéache sowie Hyperthermie ein. Es kénnen aber auch Symptome wie Schwitzen, Nausea, Erbrechen, Diarrhd, Appetitverlust, Palpitationen
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und Tachykardie, Hyperreflexie, Muskel- und Bauchkrampfe, Tremor, und Wahrnehmungsstérungen auftreten. Zu den schwereren akuten
Entzugserscheinungen, einschliesslich lebensbedrohlicher Reaktionen, gehéren Delirium tremens, Depression, Halluzinationen, Manie, Psychose,
Panikattacken, zerebrale Krampfanfélle und Konvulsionen sowie Suizidalitdt. Krampfanfélle und Konvulsionen kénnen oéfters bei Patienten mit vorangehenden
konvulsiven Stérungen oder Patienten, die gleichzeitig andere Arzneimittel einnehmen, die eine Herabsetzung der Krampfschwelle bewirken (z.B.
Antidepressiva), auftreten.

Das Einsetzen von Entzugserscheinungen schwankt je nach Wirkungsdauer der Substanz zwischen ein paar Stunden und einer Woche oder mehr nach
Absetzen der Therapie.

Zur Vermeidung von Entzugserscheinungen empfiehlt sich in jedem Falle ein ausschleichendes Absetzen, indem die Dosis stufenweise reduziert wird. Bei
Auftreten von Entzugserscheinungen sind eine engmaschige é&rztliche Uberwachung und Unterstiitzung des Patienten erforderlich.

Der Patient bzw. die Patientin sollte zu Beginn der Behandlung tber Abh&ngigkeit und Entzugserscheinungen informiert werden.
Es finden sich Hinweise, dass es bei der Behandlung mit Benzodiazepinen zu einer Toleranzentwicklung kommt.

Amnesie, psychiatrische und «paradoxe» Reaktionen: Siehe «Unerwiinschte Wirkungen».

Hilfsstoffe von besonderem Interesse

Temesta, Tabletten enthalten Lactose. Patienten mit der seltenen hereditdren Galactose-Intoleranz, volligem Lactase-Mangel oder Glucose-Galactose-
Malabsorption sollten Temesta, Tabletten nicht anwenden.

Interaktionen

Von gleichzeitigem Alkoholgenuss wird abgeraten. Eine Potenzierung des sedativen Effekts wird beobachtet, wenn das Prdparat zusammen mit Alkohol
eingenommen wird.

Mdgliche Potenzierung der zentraldédmpfenden Wirkung mit erhéhtem Risiko einer Atemdepression bei gleichzeitiger Einnahme von Antipsychotika
(Neuroleptika, z.B. Clozapin), Hypnotika, Barbituraten, Anxiolytika/Sedativa, Antidepressiva, Antiepileptika, Betdubungsmitteln wie Opioiden, Andsthetika
und Antihistaminika mit sedierender Wirkung (siehe «Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Bei gleichzeitiger Einnahme von Betdubungsmitteln (namentlich Opiaten) kann eine mdgliche Potenzierung der euphorischen Wirkung zu einer verstarkten
psychischen Abhangigkeit fiihren.

Benzodiazepine kdnnen die Wirkung von Muskelrelaxantien potenzieren.
Eine gleichzeitige Einnahme von Clozapin und Lorazepam kann zu einer merklichen Sedierung, einem tibermdssigen Speichelfluss und zu einer Ataxie fihren.

Wenn Lorazepam zusammen mit Valproat verabreicht wird, kann eine Zunahme der Plasmakonzentration und Abnahme der Clearance von Lorazepam
erfolgen. In diesem Fall sollte die Dosis von Lorazepam etwa auf 50% reduziert werden.

Die gleichzeitige Gabe von Lorazepam und Probenecid fiihrt durch eine zunehmende Halbwertszeit und eine abnehmende Totalclearance zu einem
schnelleren Wirkungseintritt oder einer verlangerten Wirkung von Lorazepam. In diesem Fall sollte die Dosis von Lorazepam etwa auf 50% reduziert
werden.

Eine zusatzliche Gabe von Theophyllin/Aminophyllin kann die sedative Wirkung von Benzodiazepinen, einschliesslich Lorazepam, reduzieren.

Lorazepam hat keinen Einfluss auf die Aktivitat des Cytochrom-P450-Systems. Somit ergeben sich keine Interaktionen mit Medikamenten, die durch dieses
Enzym metabolisiert werden.

Schwangerschaft/Stillzeit

Schwangerschaft

Es gibt klare Hinweise fiir Risiken des menschlichen Fotus durch Benzodiazepine. Einige Studien weisen darauf hin, dass die Anwendung von Benzodiazepinen
im ersten Trimenon mit einem erhéhten Risiko von angeborenen Missbildungen assoziiert ist.

Lorazepam darf wéhrend der Schwangerschaft nicht verabreicht werden.

Blutproben aus der Nabelschnur des Menschen weisen darauf hin, dass Benzodiazepine und deren Glucuronid-Metaboliten die Plazentarschranke passieren.
Die Anwendung von Benzodiazepinen wahrend der Spatphase der Schwangerschaft oder wahrend der Entbindung kann zu neonatalen Entzugssymptomen
fihren. Symptome wie z.B. Hypotonie, Hypothermie, Atemdepression, Apnoe, verminderte Aktivitdt, Probleme beim Stillen oder Trinken und gestorte
metabolische Effekte im Zusammenhang mit Kalte sind bei Sduglingen festgestellt worden, deren Mutter wahrend der Spatphase der Schwangerschaft oder
wahrend der Entbindung Benzodiazepine eingenommen hatten.

Frauen im gebarféhigen Alter sollten aufgefordert werden, bei gewlinschter oder vermuteter Schwangerschaft ihren Arzt zu benachrichtigen, um mit ihm
einen Abbruch der Therapie zu erwagen.

Stillzeit

Da Benzodiazepine und deren Metaboliten in die Muttermilch Ubertreten, soll Lorazepam in der Stillzeit nicht eingenommen werden. Schléfrigkeit und

Trinkfaulheit des Sauglings wurden bei Mittern beobachtet, die wahrend des Stillens Benzodiazepine eingenommen hatten. Kleinkinder solch stillender Mitter
sollten hinsichtlich pharmakologischer Effekte von Benzodiazepinen (wie Sedation und Reizbarkeit) Gberwacht werden.

Wirkung auf die Fahrtiichtigkeit und auf das Bedienen von Maschinen

Lorazepam kann das Reaktionsvermdgen soweit dndern, dass die Fahigkeit zur aktiven Teilnahme am Strassenverkehr oder zum Bedienen von Maschinen
beeintrachtigt wird. Dies gilt in verstarktem Masse im Zusammenwirken mit Alkohol.

Wie bei allen anderen zentraldampfenden Medikamenten sollten die Patienten, die Lorazepam verordnet bekommen, davor gewarnt werden, geféhrliche
Maschinen oder Fahrzeuge zu bedienen, bevor feststeht, dass das Medikament sie weder schlafrig noch schwindlig macht.

Unerwiinschte Wirkungen

Nachfolgend werden die in Verbindung mit einer Behandlung mit Lorazepam beobachteten Ereignisse nach Organsystem und Haufigkeit aufgelistet. Definition
der Haufigkeitskategorien: «sehr haufig» (21/10), «haufig» (21/100, <1/10), «gelegentlich» (21/1'000, <1/100), «selten» (=1/10'000, <1/1'000),
«sehr selten» (<1/10'000), «nicht bekannt» (kann aus den verfligbaren Daten nicht abgeschatzt werden).

Erkrankungen des Blutes und des Lymphsystems
Nicht bekannt: Thrombozytopenie, Agranulozytose, Panzytopenie.

Erkrankungen des Immunsystems
Nicht bekannt: Uberempfindlichkeitsreaktionen, anaphylaktische/anaphylaktoide Reaktionen, Angioddem.

Stoffwechsel- und Erndhrungsstérungen

Nicht bekannt: SIADH, Hyponatridmie.

Psychiatrische Erkrankungen

Nicht bekannt: Arzneimittelmissbrauch, Arzneimittelabhangigkeit (siehe «Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Reaktionen wie Ruhelosigkeit, Agitation, Angst, Feindseligkeit, Wut, Erregbarkeit, Aggressivitat, Wahnvorstellungen, Manie, Alptréume, Halluzinationen,

Seite 3/6



Psychosen, Fehlverhalten und andere unerwiinschte Verhaltensformen wurden nach Einnahme von Benzodiazepinen und Benzodiazepin-ahnlichen
Substanzen beobachtet.

Eine vorbestehende Depression kann wahrend einer Benzodiazepinbehandlung manifest werden.

Erkrankungen des Nervensystems

Sehr haufig: Sedierung, Erschépfung, Schlafrigkeit.

Haufig: Ataxie, Verwirrtheit, Depression, manifeste Depression, Benommenheit.

Gelegentlich: Veranderung der Libido, Impotenz, Ausbleiben des Orgasmus.

Nicht bekannt: extrapyramidale Symptome, Tremor, Vertigo, Sehstérung (wie Doppelsehen, verschwommenes Sehen), Dysarthrie/undeutliches Sprechen,
Kopfschmerzen, Krampfe/Anfalle, Amnesie, Enthemmung, Euphorie, Koma, Suizidvorstellungen/-versuch, eingeschrankte Aufmerksamkeit/Konzentration,
Gleichgewichtsstérungen.

Im Zusammenhang mit Benzodiazepinen wurde Uber voriibergehende anterograde Amnesie oder Gedachtnisstérungen berichtet. Diese treten insbesondere
bei héheren Dosierungen auf und sind in bestimmten Fallen erwiinscht (siehe «Indikationen/Anwendungsmaoglichkeiten»).

Herzerkrankungen

Nicht bekannt: Hypotonie, Blutdruckabfall.

Erkrankungen der Atemwege, des Brustraums und Mediastinums

Nicht bekannt: Atemdepression, Apnoe, Verschlechterung der Schlafapnoe, Verschlechterung der obstruktiven Lungenerkrankungen. Das Ausmass dieser
Symptome ist dosisabhangig.

Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts

Gelegentlich: Ubelkeit.

Nicht bekannt: Verstopfung.

Leber- und Gallenerkrankungen

Nicht bekannt: erh&htes Bilirubin, Gelbsucht, Zunahme der Transaminasen und der alkalischen Phosphatase in der Leber.

Erkrankungen der Haut und des Unterhautgewebes

Nicht bekannt: allergische Reaktion, Haarausfall.

Allgemeine Erkrankungen

Haufig: Muskelschwéache, Asthenie.

Nicht bekannt: Hypothermie, Arzneimittelentzugssyndrom (siehe «Warnhinweise und Vorsichtsmassnahmen»).

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grosser Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des

Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des Arzneimittels. Angehdrige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdacht einer neuen oder schwerwiegenden
Nebenwirkung Uber das Online-Portal EIViS (Electronic Vigilance System) anzuzeigen. Informationen dazu finden Sie unter www.swissmedic.ch.

Uberdosierung

Bei der Behandlung einer Uberdosis eines jeden Praparates sollte in Betracht gezogen werden, dass méglicherweise mehrere Medikamente eingenommen
wurden.

Wie mit anderen Benzodiazepinen ist eine Uberdosierung in der Regel nicht lebensbedrohlich, ausser wenn Lorazepam mit anderen zentralddmpfenden
Praparaten (inkl. Alkohol) kombiniert wird.

Anzeichen und Symptome

Eine Uberdosierung von Benzodiazepinen filhrt gewdhnlich zu einer Depression des Zentralnervensystems, deren Symptome sich je nach Schweregrad als
Benommenheit bis hin zu komatdsen Zustéanden dussern kénnen.

Bei ausschliesslicher Einnahme von Lorazepam umfassen die Symptome in leichten Fallen Benommenheit, Verwirrtheitszustande, paradoxe Reaktionen und
Lethargie. In schwereren Fallen konnen Ataxie, verminderter Muskeltonus, Hypotonie, Herzkreislauf- und Atemdepression auftreten, selten kommt es zu
Koma, sehr selten zum Tod.

Behandlung

Die Behandlung einer Uberdosierung erfolgt hauptsachlich unterstiitzend, bis das Medikament aus dem Kérper eliminiert ist.

Vitalsymptome und Flissigkeitsbilanz sollen sorgféltig iberwacht werden. Fir ein Offenhalten der Atemwege ist zu sorgen und unterstiitzende Beatmung
sollte falls ndtig angewendet werden.

Nach einer Uberdosierung mit oralen Benzodiazepinen sollte Erbrechen induziert werden, wenn der Patient bei Bewusstsein ist. Bei bewusstlosen Patienten
soll eine Magenspulung mit entsprechendem Schutz der Atemwege durchgefiihrt werden. Ist die Entleerung des Magens nicht mdglich, sollte Aktivkohle
gegeben werden, um die Absorption zu verringern.

Beim Bestehen eines Aspirationsrisikos wird von einer Induktion von Emesis abgeraten.

Lorazepam ist wenig dialysierbar.

Zur Aufhebung zentraler Effekte von Benzodiazepinen bei Arzneimitteliiberdosierung steht in der Intensivpflege Flumazenil (Anexate) zur Verfiigung (um
Spontanatmung und Bewusstsein wieder herbeizufiihren, damit keine Intubation vorgenommen werden muss, beziehungsweise der Patient extubiert
werden kann).

Hierbei ist zu beachten, dass Flumazenil als Antidot und nicht als Ersatz von Benzodiazepinen wirkt. Daher muss bei der Antidot-Behandlung mit Flumazenil
auf ein héheres Risiko von Krampfanfallen geachtet werden. Dies gilt besonders fiir Patienten mit langer Benzodiazepin oder trizyklischer Antidepressiva
Anamnese.

Bei Hypotension und Atemdepression ist nach den allgemeinen Behandlungsmethoden der Notfallmedizin vorzugehen.

Eigenschaften/Wirkungen

ATC-Code

NO5BA06

Wirkungsmechanismus

Der Wirkstoff Lorazepam gehort zur Praparategruppe der Benzodiazepine. Es handelt sich um einen Tranquilizer von mittellanger Wirkdauer, der bereits in
einem niedrigen Dosierungsbereich therapeutisch wirksam ist.

Die anxiolytische Wirkung und in héheren Dosierungen die antikonvulsive Wirksamkeit von Lorazepam sind ausgepragt, wahrend die sedierenden und
insbesondere die muskelrelaxierenden Wirkungen vergleichsweise relativ schwach sind.

Durch die Dampfung oder Ausschaltung emotionaler Faktoren beseitigt Lorazepam die Entstehungsbedingungen emotional und psychoreaktiv verursachter
Krankheiten.
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Als abendliche Einzeldosis wirkt es schlafférdernd.

Die pharmakologische Wirkung der Benzodiazepine wird durch die hohe Bindungsaffinitat an spezifische Rezeptoren im GABA-ergen Ubertrégersystem
vermittelt. Benzodiazepine verstarken dabei die Wirkung von GABA auf die Offnung von Chloridkanalen in den Zellmembranen und erhéhen so die
hemmende Wirkung des GABA-ergen Transmittersystems.

Pharmakodynamik

Keine Angaben.

Klinische Wirksamkeit

Keine Angaben.

Pharmakokinetik
Absorption

Lorazepam wird nach oraler Anwendung nahezu vollstandig (95%) resorbiert. Maximale Plasmaspiegel werden in 2-3 Stunden erreicht. Nach einer
Einzeldosis von 1 mg betragt der maximale Plasmaspiegel etwa 10-15 ng/ml.

Die erreichten Serumspiegel sind der jeweiligen Dosis proportional.

Distribution

Lorazepam wird zu etwa 90% an Plasmaproteine gebunden.

Das Verteilungsvolumen betragt fiir proteingebundenes Lorazepam etwa 0.3-1.3 I/kg, fir ungebundenes Lorazepam 10.4 I/kg KG bei jliingeren, 8.6 I/kg bei
alteren Personen.

Lorazepam passiert die Plazentaschranke und kann auch in geringen Mengen in der Muttermilch gefunden werden.

Metabolismus

Lorazepam wird zu Uber 90% durch Kopplung an die Glucuronsdure inaktiviert. Diese Metaboliten sind pharmakologisch inaktiv.

Lorazepam wird nur in einem geringen Ausmass hydroxyliert und unterliegt keiner N-Desalkylierung durch Enzyme des Cytochrom-P450-Systems.
Elimination

Das Lorazepamglucuronid wird zu tUber 85% im Urin eliminiert. Etwa 1% der Dosis erscheint unveréndert im Urin. In geringen Mengen erfolgt die Elimination
von Lorazepam und Lorazepamglucuronid in den Féces. Die Eliminationshalbwertszeit von Lorazepam betragt im Mittel etwa 12-16 Stunden.

Kinetik spezieller Patientengruppen

Studien an betagten und jungen Personen haben gezeigt, dass die Pharmakokinetik von Lorazepam altersunabhangig ist.

Leberfunktionsstérungen

Bei Patienten mit Leberleiden (Hepatitis, alkoholische Zirrhose) wurden keine Veranderungen der pharmakokinetischen Parameter beobachtet.
Nierenfunktionsstérungen

Bei bestehender Niereninsuffizienz bleiben die metabolische Clearance von Lorazepam sowie die Plasmaspiegel des nicht proteingebundenen Lorazepams im
Normalbereich.

Die Eliminationshalbwertszeit flr das Lorazepamglucuronid ist jedoch verldngert, wobei dieser inaktive Metabolit kumuliert.

Bei subchronischer Verabreichung wird die Elimination von unkonjugiertem Lorazepam auch beeintrachtigt.

Préklinische Daten

Reproduktionstoxizitat

In praklinischen Studien wurde gezeigt, dass Anasthetika und Sedativa die N-Methyl-D-Aspartat (NMDA)-Rezeptoren blockieren und/oder die Aktivitat von
GABA potenzieren und so den Zelltod von Neuronen im Gehirn férdern konnen. Erfolgt die Verabreichung wahrend der Hauptentwicklungsphase des Gehirns,
kénnen daraus kognitive Langzeitdefizite und Verhaltensstérungen bei Jungtieren resultieren. Basierend auf Vergleichen unter praklinisch verwendeten
Spezies wird vermutet, dass das Anfalligkeitsfenster des Gehirns fiir derartige Effekte beim Menschen mit einer Exposition vom dritten
Schwangerschaftstrimester bis zum 1. Lebensjahr, mdglicherweise sogar bis ca. zum 3. Lebensjahr, korreliert. Obwohl fiir Lorazepam nur beschrankte
Informationen vorliegen, kann ein ahnlicher Effekt auftreten, da Lorazepam die Wirkung von GABA ebenfalls verstarkt. Die Relevanz dieser praklinischen
Erkenntnisse fur den Menschen ist nicht bekannt.

Der Hauptmetabolit von Lorazepam, Lorazepamglucuronid, zeigte bei Tieren keine ZNS-Aktivitat.

Mutagenitét

Bei einer Studie von Lorazepam mit Drosophila melanogaster gab es keinen Hinweis auf mutagene Eigenschaften.

Karzinogenitat

Bei Ratten und Mausen wurde wahrend einer 18-monatigen Studie mit oralem Lorazepam kein Hinweis auf ein karzinogenes Potential gefunden.
Sonstige Hinweise

Haltbarkeit

Das Arzneimittel darf nur bis zu dem auf dem Behdlter mit «<EXP» bezeichneten Datum verwendet werden.

Besondere Lagerungshinweise

In der Originalverpackung, vor Feuchtigkeit geschiitzt und bei Raumtemperatur (15-25 °C) lagern. Ausser Reichweite von Kindern aufbewahren.

Zulassungsnummer
36203, 47102 (Swissmedic).

Zulassungsinhaberin
Pfizer AG, Ziirich.

Stand der Information
November 2022.

LLD V018
21142 /21.12.2022
Produkt Firma Preis Abgabekat.
Beschreibung Kleinste Packung CHF Riickerstattungskat.
TEMESTA Expidet Schmelztabl 1 mg Pfizer AG 7.50 B
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NO5BAO6 Lorazepam

TEMESTA Expidet Schmelztabl 2.5 mg
NO5BAO6 Lorazepam

TEMESTA Tabl 1 mg
NO5BAO6 Lorazepam

TEMESTA Tabl 2.5 mg
NO5BAO6 Lorazepam

Blister 20 Stk

Pfizer AG
Blister 20 Stk

Pfizer AG
Blister 20 Stk

Pfizer AG
Blister 20 Stk

SL: normaler
Selbstbehalt: 10%
(LIM)

B

SL: normaler
Selbstbehalt: 10%
(LIn)

B

SL: normaler
Selbstbehalt: 10%
(LIM)

B

SL: normaler
Selbstbehalt: 10%
(LIM)
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