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NLD 21G01
SAMENVATTING VAN DE PRODUCTKENMERKEN

NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Xanax 0,25, tabletten 0,25 mg

Xanax 0,5, tabletten 0,5 mg .
Xanax Retard 0,5, tabletten met gereguleerde afgifte 0,5 mg

Xanax Retard 1, tabletten met gereguleerde afgifte 1 mg

Xanax Retard 2, tabletten met gereguleerde afgifte 2 mg

KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTEL

Xanax Tabletten 0,25 en 0,5 bevatten respectievelijk 0,25
stof.

Xanax Retard Tabletten 0,5, 1 en 2 bevatten respectievelijk 0,5 m
werkzame stof.

0,5 mg alprazolam als werkzame

en 2 mg alprazolam als

Hulpstoffen met bekend effect:

Dit geneesmiddel bevat 96 mg lactose en 0,11 atri in elke 0,25 mg en 0,5 mg
tablet.

Dit geneesmiddel bevat 221,7 mg lactose i e 0,5
afgifte.

mg en 2 mg tablet met gereguleerde

Voor de volledige lijst van hulpstoffen, zie rubriek 6.1.

FARMACEUTISCHE VORM

Tabletten en tabletten et gereg

KLINISCHE GEGEV
Therapeutische indica

Behandeling van en spanning.
orden als de aandoening ernstig is, invaliderend is of indien de
patiént als ge extreem lijdt.

s. De totale behandelingsduur dient niet langer te zijn dan 8-12 weken,

an geleidelijk verminderen. In bepaalde situaties kan een verlenging van de
kelijk zijn, maar dit dient slechts plaats te vinden na herbeoordeling van de
de"patiént. De optimale dosis Xanax dient individueel te worden vastgesteld volgens
de ernst van de symptomen en de reactie van de patiént.
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Dosering
Over het algemeen kunnen bij de meeste patiénten de symptomen van pathologische angst en

spanning effectief worden behandeld met een dosering van 0,5 mg per dag tot een niet te
overschrijden maximale dosering van 3 mg per dag, verdeeld over meerdere giften.

Bij patiénten die hogere doses nodig hebben, dient de dosering met voorzichti
verhoogd om bijwerkingen te voorkomen.

In het algemeen zullen patiénten die niet eerder psychotrope medicatie hebbe
lagere doses nodig hebben dan patiénten die eerder zijn behandeld lichte kal
middelen, antidepressiva of hypnotica.

Het wordt aanbevolen om, vooral bij oudere of verzwakte patiénten algeme ipe te
volgen en de laagste werkzame dosis te gebruiken om ataxie en ov, i i

Duur van de behandeling
Er zijn gegevens beschikbaar die bij angst en depressie het ge
6 maanden en bij de behandeling van een paniekstoornis ge
ondersteunen. Het risico op afhankelijkheid kan toenemen n ng de dosis en de duur van de
behandeling (zie rubriek 4.4).

Stoppen van de behandeling
De dosis moet geleidelijk worden afgebouwd. Het is
met maximaal 0,5 mg te verminderen om de drie dage
nodig zijn de dosis nog trager af te bouwen (zie i

de dagelijkse dosis van alprazolam
ige patiénten kan het zelfs

Pediatrische patiénten

De veiligheid en effectiviteit van alprazolarp bij personghyjonger dan 18 jaar zijn niet vastgesteld.

Xanax tabletten (0,25 mg en 0,5 mg)

Dosering*
0,5 tot 3 mg per dag verdeeld over
verscheidene giften

Volwassenen

Oudere, verzwakte vee of driemaal | 0,5 tot 0,75 mg per dag verdeeld over
patiénten of patiénten verscheidene giften; indien nodig en
met nier- of lever- indien de ziekte het toelaat de dosis
functiestoornissen geleidelijk verhogen

Xanax Retard tabl mg en 2mg)

sering Dosering*

per dag verdeeld 0,5 tot 3 mg per dag verdeeld over 1 of 2
er 1 of 2 giften giften

0,5 tot 1 mg per dag 0,5 tot 1 mg per dag verdeeld over 1 of 2
énten of patiénte verdeeld over 1 of 2 giften; indien nodig en indien de ziekte
ier- of lever- giften het toelaat de dosis geleidelijk verhogen

*Indien bijwerkingen optreden dient de dosis verlaagd te worden.
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Wijze van toediening
Alprazolamtabletten met gereguleerde afgifte (Xanax Retard): deze tabletten moeten in zijn
geheel worden doorgeslikt en mogen niet worden gekauwd, vermalen of gebroken.

Contra-indicaties

Alprazolam is gecontra-indiceerd bij patiénten van wie bekend is dat ze overg
benzodiazepinen, alprazolam of voor een van de in rubriek 6.1 vermelde hulps

= Myasthenia gravis

= Ernstige respiratoire insufficiéntie
=  Slaap-apnoe-syndroom

= Personen jonger dan 18 jaar

= Ernstige leverinsufficiéntie

Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik

Risico bij gelijktijdig gebruik van opioiden
Gelijktijdige gebruik van Xanax en opioiden kan resulteren in se spiratoire depressie,
coma en overlijden. Vanwege deze risico’s dienen sedati als benzedrazepinen of verwante
geneesmiddelen zoals Xanax, alleen gelijktijdig met g worden voorgeschreven indien er
geen alternatieve behandelingsmogelijkheden zijn. | prdt om Xanax, gelijktijdig
met opioiden voor te schrijven, dan dient de laagst m e dosis te worden gebruikt
en de duur van de behandeling zo kort mogelijk i&zij algemene doseringsadviezen in
rubriek 4.2).

Patiénten moeten nauwlettend worden gevolgd op tek
depressie en sedatie. Dit in acht nemend,
omgeving op de hoogte te stellen van deze symptome

en symptomen van respiratoire
den om patiénten en hun directe
rubriek 4.5).

Tolerantie
Na herhaald gebruik gedurende en
effectiviteit optreden.

n kan enige vermindering van de hypnotische

psychische afhankelijkheie
dosis en de duur van de he

n. Het gevaar van afhankelijkheid stijgt naarmate de
oenemen; het gevaar is ook groter voor patiénten met een
evallen van misbruik zijn gemeld. Patiénten moeten

Als er fysieke afhal eid bestaat, zal een plotselinge beéindiging van de behandeling
gepaard gaan met ontho
spierpijn, extr, g, rusteloosheid, verwardheid en geirriteerdheid. In ernstige
nde symptomen voordoen: derealisatie, depersonalisatie,

nteling in de ledematen, overgevoeligheid voor licht, geluid en

behandeling met dit middel kan een voorbijgaand syndroom optreden,

en die leiden tot de behandeling met een benzodiazepine, of een op
g"gelijkende stof, in verhevigde vorm terugkomen. Het syndroom kan gepaard gaan
met stemmingswisselingen, angst en rusteloosheid. Aangezien de kans op
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onthoudingsverschijnselen/reboundsymptomen groter is na abrupt beéindigen van de behandeling
wordt aangeraden de dosis geleidelijk te verminderen.

Duur van de behandeling
De duur van de behandeling dient zo kort mogelijk te zijn (zie ook rubriek 4.2),
langer te zijn dan 8-12 weken inclusief het proces van geleidelijk vermindere
van deze periode dient alleen plaats te vinden na herevaluatie van de situatie.
zijn om de patiént in het begin van de behandeling te informeren dat de behan@
duur zal zijn en precies uit te leggen op welke progressieve wijze d‘y

worden.

Het is bovendien belangrijk de patiént te wijzen op de mogelijkheid
“rebound” fenomenen om ongerustheid over het voorkomen van d
het afbouwen van de therapie tot een minimum te beperken. In het
benzodiazepine-achtige stoffen met een korte werkingsduur zijn.er
onthoudingsverschijnselen kunnen optreden binnen het doseri
dosis hoog is.

Amnesie
Benzodiazepinen kunnen anterograde amnesie veroorz
uren na de inname op (zie ook rubriek 4.8).

treedt meestal enkele

Psychiatrische en “paradoxale” reacties

Reacties zoals rusteloosheid, agitatie, prikkelba
nachtmerries, hallucinaties, psychosen, onaange
beschreven bij gebruik van benzodiazepinen. In de
gestaakt. Deze bijwerkingen treden vaker op bij

, wanen, woede-uitbarstingen,
dere gedragsstoornissen zijn
vallen dient de behandeling te worden

n ouderen.

Specifieke patiénten groepen
= Bij patiénten onder de 18 jaar wordt het gebruik van alprazolam niet aanbevolen.
= Voor ouderen zie rubriek 4.2.
= Bij patiénten met chronische f€spirat@ire insufficiéntie dient de dosis te worden verlaagd
vanwege het risico van respi i
= Benzodiazepinen zijn niet ge
ze het optreden van én
= Benzodiazepinen word
= Benzodiazepinen mog

iénten met ernstige leverinsufficiéntie aangezien

versnellen.

voor de primaire behandeling van psychosen.

ggepast worden als monotherapie voor de behandeling van
depressie of angst depressie (kunnen suicide uitlokken).

=  Alprazolam dient oorzichtigheid te worden gebruikt bij patiénten met
ernstige psychiatrische @a ingen en de prescriptie dient te worden gelimiteerd voor

met alco ruik in de anamnese.
rwante producten dienen met voorzichtigheid te worden gebruikt
ege de kans op sedatie en/of spierverslapping wat tot vallen kan

at lactose. Patiénten met zeldzame erfelijke aandoeningen als galactose-
lactasedeficiéntie of glucose-galactose malabsorptie, dienen dit
gebruiken.
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Natrium
Xanax 0,25 mg en 0,5 mg tabletten bevatten minder dan Immol natrium (23 mg) per tablet, dat
wil zeggen dat het in wezen ‘natriumvrij’ is.

Natriumbenzoaat
Xanax 0,25 mg en 0,5 mg tabletten bevatten 0,11 mg natriumbenzoaat per tab
Benzoaten kunnen ongeconjugeerde bilirubine gehaltes doen toenemen door &
albumine te verdringen, hierdoor kan neonatale geelzucht verergeren. Neonat
hyperbilirubinemie kan leiden tot kernicterus (ophopingen van ong
hersenweefsel) en encefalopathie. Aangezien alprazolam gecontra-indic
jonger dan 18 jaar, zie ook rubriek 4.2 en 4.3.

Interacties met andere geneesmiddelen en andere vormen van j

Versterking van het dempende effect op het CZS kan voorkomen i enw bij gelljktljdlg
antipsychotische middelen (neuroleptica), hypnotica, anxiolyti
narcotische analgetica, anti-epileptica, anesthetica en sedere
Benzodiazepinen waaronder alprazolam veroorzaken additi
wanneer ze gelijktijdig worden toegediend met alcohol of andere
onderdrukking veroorzaken.

a worden gebruikt.
-onderdrukkende effecten
iddelen die CZS-

Opioiden:
Het gelijktijdig gebruik van sedativa zoals benzodiaz
Xanax met opioiden verhoogt het risico op sedati
door het additief dempende effect op het centraa
gelijktijdige behandeling moeten worden beperkt (

nte geneesmiddelen zoals
essie, coma en overlijden

~De dosering en de duur van de
briek 4.4).

In het geval van narcotische analgetica ka
leiden tot een verhoogde psychische afhankelijkheid.

sring van euforie optreden die kan

Er kunnen farmacokinetische interacties optreden wanneer alprazolam samen wordt toegediend
met geneesmiddelen die het metabgli hiervan verstoren. Geneesmiddelen die bepaalde
leverenzymen remmen (met name Jom P450 3A4), kunnen de concentratie van
alprazolam verhogen en de werk en. Gegevens uit klinische studies met
nische studies met geneesmiddelen die op

‘ etaboliseerd, wijzen op verschillende
interactiegraden en mog i alprazolam bij een aantal geneesmiddelen.

Op basis van de mate va
aanbevellngen gedaan

8f soort gegevens dat beschikbaar is, worden de volgende

anneer alprazolam gelijktijdig wordt toegediend met fluoxetine,
ceptiemiddelen, diltiazem of macrolide antibiotica zoals
mycine.

penseerd door CYP3A-inductie. Deze interactie zal dosisaanpassing of

het gebruik van alprazolam vereisen.

digoxine-concentraties zijn gemeld als alprazolam werd toegediend, met name
bij ouderen Bij patiénten die alprazolam en digoxine krijgen, dient daarom te worden gelet
op tekenen en symptomen die bij digoxinevergiftiging horen.
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4.6 Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding

4.7

4.8

Een gemiddelde verhoging van respectievelijk 31% en 20% van de steady-state plasmaspiegels
van imipramine en desipramine werd gemeld bij gelijktijdige toediening van Xanax in een
dosering tot 4 mg/dag. Het klinisch belang van deze wijzigingen is nog onbekend. Beinvloeding
van de protrombinetijden en de warfarineplasmaspiegels kon niet worden vastg

Vruchtbaarheid
Er zijn geen gegevens bekend om het effect van alprazolam op de vruc

eid te eren.

Zwangerschap
Er bestaan onvoldoende gegevens over het gebruik van benzodiaz ij de zwangerschap

bij de mens om de mogelijke schadelijkheid te beoordelen.
Waarnemingen bij de mens wijzen erop dat de stof schadelijk angerschap (de
vrucht en de baring). Daarom mag toepassing in de zwangers i i
gebeuren. Als alprazolam wordt voorgeschreven aan een vr
erop gewezen te worden dat zij haar arts dient te raadplege
behandeling indien zij van plan is zwanger te worden of denkt z e zijn. Op grond van de
farmacologische werking kunnen effecten (hypothermig tige
ademhalingsdepressie) op het pasgeboren kind worde acht. Daarom mag toepassing tijdens
de baring slechts op strenge indicatie gebeuren. Bov jelijk dat kinderen van
moeders die tijdens het einde van de zwangerschap r& i ddiazepines hebben gebruikt
in de postnatale periode onthoudingsverschijnse :

re leeftijd dient zij
t eventueel stopzetten van de

Borstvoeding
Alprazolam gaat over in de moedermelk. H orstvoeding tijdens het gebruik van

alprazolam wordt daarom ontraden.
Beinvloeding van de rijvaardigheid en het vermogen om machines te bedienen

Xanax of Xanax Retard heeft gezien jwerkingprofiel (sedatie, amnesie, verminderde
concentratie en een verminderde §

vermogen om machines te bedier

Bijwerkingen

hoofdpijn, duizeligheid
van de behandeling en oonlijk na herhaalde toediening.
ale bezwaren, veranderingen in libido of huidreacties en

argenomen

en wordt gebruik gemaakt van de volgende conventie:
Zeer vaak (>
Vaak (= 1/10




samenvatting van de productkenmerken NLD 21G01
MedDRA . .. .
Systeem orgaanklasse Frequentie Bijwerkingen
Endocriene aandoeningen Niet bekend Hyperprolactinemie
Voedings- en Vaak Verminderde eetlust
stofwisselingsstoornissen
Psychische stoornissen Zeer vaak Depressief*

Vaak Verwardheid, de tie, verminderd
libido, angst, slapelo ervositeit,
toegenomen lifgido

Soms Hallucinati

Niet bekend

eesmiddelenmisbruik* '
Zenuwstelselaandoeningen Zeer vaak
Vaak Evenwichtsstoornis, codrdinatiestoornis,

Soms

ndachtsstoornis, hypersomnie, lethargie,
or

esie§

Niet bekend

Verstoorde balans van het autonome
zenuwstelsel, dystonie, licht gevoel in het
hoofd

Oogaandoeningen

Maagdarmstelsel-
aandoeningen

Wazig zien

Obstipatie, droge mond

Misselijkheid, overgeven

Lever- en galaandoenin

Niet bekend

Hepatitis, abnormale leverfunctie, geelzucht

Vaak

Dermatitis

Niet bekend

Angio-oedeem, overgevoeligheid voor licht

Soms

Spierzwakte
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Nier- en Soms Incontinentie
urinewegaandoeningen

Niet bekend Urineretentie
Voortplantingsstelsel- en Vaak Seksuele stoornissen
borstaandoeningen

Soms Onregelmatige menstr
Algemene aandoeningen en Zeer vaak Vermoeidhe‘prikkelba
toedieningsplaatsstoornissen

Vaak Asthenie

Soms

Niet bekend

Onderzoeken Vaak

Niet bekend

*bijwerking die na het op de markt brengen werd gemeld

In veel van de spontane meldingen van negatieve gedrags atiénten gelijktijdig andere
op het CZS inwerkende geneesmiddelen en/of hadde hrijving onderliggende
psychische aandoeningen. Patiénten met een borderli i
voorgeschiedenis van gewelddadig of agressief gedrag,
mogelijk risico op dergelijke effecten. Er is meldi
hinderlijke gedachten tijdens stopzetting van al
stoornis.

oholmisbruik of drugsgebruik lopen
an prikkelbaarheid, vijandigheid en

Amnesies
Anterograde amnesie kan voorkomeaghijpele toediening van therapeutische doseringen, waarbij
het risico toeneemt bij hogere do mnesie kan gepaard gaan met onaangepast gedrag

(zie rubriek 4.4).

Depressiett
Onopgemerkte depressie
benzodiazepine-achtige s

Psychiatrische en “par
Reacties zoals rustelooshe
nachtmerries, hallyei

rikkelbaarheid, agressie, wanen, woede-uitbarstingen,
onaangepast gedrag en andere gedragsstoornissen kunnen

- eroepsbeoefenaren in de gezondheldszorg wordt verzocht alle vermoedelijke
buwerklngen te melden via het Nederlands Bijwerkingen Centrum Lareb, website www.lareb.nl.


http://www.lareb.nl/
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5.2

Overdosering

Symptomen van overdosering met alprazolam vloeien voort uit de farmacologische werking van
het middel en omvatten sufheid, onduidelijke spraak, motorische ongecodrdineerdheid, coma en
ademhalingsdepressie. Ernstige gevolgen zijn zeldzaam, tenzij gelijktijdig ander :
en/of ethanol worden ingenomen. Behandeling van overdosering is voornameli
respiratoire en cardiovasculaire functie te ondersteunen. Het belang van dialys
vastgesteld. Flumazenil kan worden gebruikt als aanvulling op de behandeling
cardiovasculaire problemen in verband met overdosering.

te laten braken of maagspoelen (alleen kort na inname, blnnen lu
geactiveerde kool en laxans. Intraveneuze vloeistoftoediening is n
vermijden.

FARMACOLOGISCHE EIGENSCHAPPEN
Farmacodynamische eigenschappen

pinen heeft alprazolam naast
onvulsieve eigenschappen.

Alprazolam is een effectief anxiolyticum. Evenals a
anxiolytische ook sedatieve, hypnotische, spierversla

Farmacokinetische eigenschappen

Farmacotherapeutische categorie: benzodiazepinederi , ATC code: NO5B A12
Xanax tabletten
Na orale toediening wordt alprazolam vlug geabsorbeerd. De biologische beschikbaarheid na
orale toediening bedraagt 80% of meer. Eén tot twee uur na orale toediening worden de maximale
plasmaspiegels bereikt. Na eenmaligegt@ediening zijn de plasmaspiegels recht evenredig met de
toegediende dosis; voor een dosi g tot 3 mg zijn maximale plasmaspiegels
waargenomen van 8 tot 37 ng/m ieni
de gemiddelde steady-

Xanax Retard tabletten
Na inname van Xanax Re ; en of Xanax tabletten is de biologische beschikbaarheid van
alprazolam hetzelfde. abletten wordt alprazolam wel trager geabsorbeerd dan
na Xanax tabletten. Hie ale plasmaconcentratie na een enkelvoudige dosering
ongeveer de helft in verge enzelfde dosis Xanax tabletten.

Na een enkelvoudige,i anax Retard in de avond, is de maximale
plasmaconcentratie ger in vergelijking met de inname ’s ochtends, terwijl met Xanax
tabletten geen circadiaa
De maximale

van alprazolam wordt tussen 5 en 11 uur na inname bereikt. Dit
lasmaconcentratie van alprazolam relatief constant blijft
rmacokinetiek is lineair tot een dosis van 10 mg. De

Retard om de 12 uur of na inname van eenzelfde dosis Xanax tabletten
per dag, zijn de maximale en minimale concentraties tijdens steady-state
aardetijd van alprazolam ligt tussen 12 en 15 uur en bedraagt gemiddeld 16

Alprazolam en zijn metabolieten worden hoofdzakelijk via de urine uitgescheiden. De
belangrijkste metabolieten in urine van alprazolam zijn o-hydroxy-alprazolam en een
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5.3

6.1

6.2

6.3

6.4

benzofenonderivaat. De belangrijkste metabolieten in plasma zijn a-hydroxy-alprazolam en 4-
hydroxy-alprazolam. Het benzofenonderivaat is nagenoeg inactief. De biologische activiteit van
a-hydroxy-alprazolam is vergelijkbaar met die van alprazolam terwijl

4-hydroxy-alprazolam ongeveer 10x minder actief is. De plasmaspiegels van deze metabolleten
zijn laag. Hun halfwaardetijd blijkt tot dezelfde grootte-orde te behoren als die
De metabolieten dragen daarom slechts in geringe mate bij aan de biologische
alprazolam. In vitro is alprazolam voor 70% gebonden aan serumproteinen.

Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek .

Bij ratten die gedurende 24 maanden alprazolam toegediend kregen, bleek e isgerelateerde

toename in het aantal cataracten en van corneavascularisatie op te tr in respe lijk wijfjes
en mannetjes.
In een herhaalde-dosistoxiciteitsonderzoek (12 maanden) met hog
honden waargenomen, waarvan sommige lethaal waren. Relevaati
duidelijk.

convulsies bij
is niet

Carcinogeniteitsonderzoek uitgevoerd op ratten en muizen h
mogelijke carcinogeniteit.

blijk gegeven van

Hoge doses alprazolam toegediend aan ratten en koni f00rzaakte een toename in het aantal

aangeboren afwijkingen en in sterfte bij de foetussen

Prenatale blootstelling van muizen en ratten aan
gepaard met gedragsveranderingen bij de jongen.
voor de situatie bij de mens is niet duidelijk.

waaronder alprazolam, ging
KE betekenis van deze veranderingen

FARMACEUTISCHE GEGEVENS
Lijst van hulpstoffen

Xanax tabletten
Lactose, microkristallijne cellulo ciumdioxide, maiszetmeel, magnesiumstearaat,
natriumdocusaat en natri 11). De'tabletten 0,5 mg alprazolam bevatten eveneens

erythrosinealuminiu

Xanax Retard tabletten
Lactose, methylhydrox olloidaal siliciumdioxide en magnesiumstearaat.

Daarnaast bevatten de b en 0,5 mg en 2 mg indigotinealuminiumlak (E132) als
Kleurstof.

ebben een houdbaarheid van 3 jaar.
etten hebben een houdbaarheid van 2 jaar.

aatregelen bij bewaren

10
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6.5 Aard en inhoud van de verpakking

6.6

Xanax 0,25, tabletten 0,25 mg en Xanax 0,5, tabletten 0,5 mg
30 tabletten in PVVC blisterverpakking

Xanax Retard 0,5, tabletten met gereguleerde afgifte 0,5 mg;

Xanax Retard 1, tabletten met gereguleerde afgifte 1 mg;

Xanax Retard 2, tabletten met gereguleerde afgifte 2 mg.

30 tabletten met gereguleerde afgifte in een PVC stripverpakking . \

Alternatieve verpakkingen:
polyethyleenfles met droogmiddel
aluminiumfolie blisterverpakking

Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de handel gebr

Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijderen en re instruct

Geen bijzondere vereisten.

HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HE @ ANDEL BRENGEN

Viatris Netherlands bv

Rivium Westlaan 142

2909 LD Capelle a/d 1Jssel

NUMMERS VAN DE VERGUNNING VOOR E HANDEL BRENGEN

Xanax tabletten
De Xanax tabletten 0,25 en 0,5 zij
en 14410.

gister ingeschreven onder respectievelijk RVG 14409

Xanax Retard tablette
register ingeschreven onder respectievelijk RVG
19886, 19887 en 19888.

DATUM VAN EERS
VERGUNNING

VAN DE VERGUNNING/VERLENGING VAN DE

Datum van eerste
Xanax tabletten: 1 nove

van de vergunning

11
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10. DATUM VAN HERZIENING VAN DE TEKST

Laatste gedeeltelijke wijziging betreft rubriek 7: 28 oktober 2021






