SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1.  HEITILYFS
Remifentanil hameln 1 mg stofn fyrir stungulyfs-/innrennslispykkni, lausn
Remifentanil hameln 2 mg stofn fyrir stungulyfs-/innrennslispykkni, lausn
Remifentanil hameln 5 mg stofn fyrir stungulyfs-/innrennslispykkni, lausn

2.  INNIHALDSLYSING

Remifentanil hameln 1 mg
Eitt hettuglas inniheldur remifentanil hydroklorid sem samsvarar 1 mg remifentanil.

Remifentanil hameln 2 mg
Eitt hettuglas inniheldur remifentanil hydroklorio sem samsvarar 2 mg remifentanil.

Remifentanil hameln 5 mg
Eitt hettuglas inniheldur remifentanil hydroklorio sem samsvarar 5 mg remifentanil.

Hver ml af lausn til inndelingar/innrennslis inniheldur 1 mg remifentanil pegar lyfio er blandad
samkvamt leidbeiningum.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stofn fyrir stungulyfs-/innrennslispykkni, lausn.
(Pykknisstofn)

Hyvitt eda nestum hvitt eda gulleitt, pétt dutft.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Remifentanil hameln er atlad sem verkjalyf til notkunar vid innleidslu og/eda vidhald svafingar.
Remifentanil hameln er atlad til verkjastillingar hja 18 ara og eldri sjuklingum i 6ndunarvél a
gjorgaslu.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Remifentanil skal adeins gefid vid adstaedur par sem bunadur er til stadar til ad fylgjast med og stydja
vid 6ndun og hjartastarfsemi, og adeins af einstaklingum sem eru pjalfadir i notkun sveefingalyfja og
greiningu og medhondlun aukaverkana 6pi6ida, p.m.t. hjarta- og lungnaendurlifgun. bjalfunin verdur
a0 fela i sér hvernig 6ndunarvegur er opnadur og haldid opnum og veitingu 6ndunaradstodar.

Skammtar

Almenn svafing

Gjof remifentanils verdur ad vera einstaklingsbundin eftir svorun sjiklingsins.

Fullordnir



Gjof med handstyrdu innrennsli

Tafla 1: Skammtaleiobeiningar fyrir fullorona

STOK INNDALING | SAMFELLT INNRENNSLI (ug/kg/min) MED
(ng/kg) MED REMIFENTANILI
REMIFENTANILI Upphafshraoi | Bil
Innleidsla svefingar
1 0,5til 1 -
(gef10 4 ekki minna en
30 sek.)

Sveefingalyf notud Vidhald svafingar hja sjuklingum i 6ndunarvél
samhlida
Nituroxid (66%) 0,5til1 0,4 0,1til2
[soflaran 0,5til1 0,25 0,05 til 2
(upphafsskammtur
0,5 MAC)
Propofol 0,5til 1 0,25 0,05 til 2
(upphafsskammtur
100pg/kg/min)

begar lyfio er gefid med stakri inndeelingu vid innleidslu skal gefa remifentanil 4 ekki minna en
30 sek.

Vid skammtana sem eru radlagdir hér ad framan minnkar remifentanil markvert skammta sem parf af
svaefingalyfjum til ad vidhalda sveefingu. bar af leidandi skal gefa isofliran og propo6fol eins og radlagt
er hér a0 framan til a0 komast hja auknum ahrifum remifentanils 4 bl6oras (lagprystingur og
haegslattur).

Engin gogn liggja fyrir um radlagda skammta fyrir samhlida notkun annarra svafingalyfja en peirra
sem talin eru i t6flunni med remifentanili.

Innleidsla sveefingar

Gefa skal remifentanil med venjulegum skammti af sveefingalyfi, svo sem propofoli, thiopentoni eda
isoflurani, til ad innleida svefingu. Gjof reminfentanils 4 eftir svaefingalyfinu dregur ar tioni
voOvastifni. Gefa mé remifentanil 4 0,5 til 1 pg/kg/min. innrennslishrada, med eda an 1 ng/kg stakrar
inndeelingar i upphafi, sem er gefin 4 ekki minna en 30 sek. Stok inndeeling er ekki naudsynleg ef
praeding barkaslongu mun fara fram eftir meira en 8 til 10 minatum fra upphafi innrennslis
remifentanils.

Vidhald sveefingar hja sjuklingum i 6ndunarvél

Eftir barkapraedingu skal draga ur innrennslishrada remifentanils 1 samraemi vid svafingaradferd, eins
og synt er i toflunni hér ad framan. Vegna pess hve ahrif remifentanils koma fljott fram og hversu
skammt pau vara, ma auka innrennslishradann medan a sveefingu stendur i 25% til 100% skrefum, eda
minnka hann i 25% til 50% skrefum, & 2 til 5 mintatna fresti til pess a0 fa fram askilega p-opidioa
svorun. Til ad bregdast vid léttari sveefingu ma gefa staka inndeelingu til vidbotar 4 2 til 5 minutna
fresti.

Sveefingar hja sjuklingum sem anda sjalfir pegar éndunarvegur er tryggour (t.d. sveefing med
barkakylismaska)

Likur eru 4 6ndunarbzlingu hja sjuklingum sem anda sjalfir i svaefingu par sem 6ndunarvegur er
tryggdur. Par af leidandi verdur ad fylgjast med ahrifum & 6ndun, moégulega dsamt vodvastitni. Gaeta
skal sérstakrar varuadar og adlaga skammta i samraemi vid parfir sjuklings og porf getur verid fyrir
ondunaradstod. Videigandi bunadur til ad fylgjast meo sjuklingum sem fa remifentanil verdur ad vera
til stadar. bao er lifsnaudsynlegt ad bunadur sé til stadar til ad medhdndla 611 stig ndunarbzlingar
(bunadur til barkapraedingar verdur ad vera adgengilegur) og/eda vodvastifleika (sja nanari
upplysingar i kafla 4.4).



Radlagdur upphafshradi innrennslis vid vidbotar verkjastillingu hja sjiklingum sem anda sjalfir i
svaefingu er 0,04 pg/kg/min med skammtaadlogun 1 samraemi vid ahrif. Innrennslishradi a bilinu 0,025
til 0,1 pg/kg/min. hefur verid rannsakadur.

Stakar inndeelingar eru ekki rddlagoar fyrir sjuklinga sem anda sjalfir i svaefingu.

Samhlioa byf

Remifentanil minnkar pad magn eda skammta sem parf af svaefingalyfjum til innéndunar, svefnlyfjum
og benzddiazepinum sem parf i svaefingu (sja kafla 4.5).

Skammtar eftirfarandi lyfja sem notud eru vid svaefingar hafa verid minnkadir um allt ad 75% pegar
pau eru notud samhlida remifentanili: is6fluran, thiopentan, propofol, midazolam og temazepam.

Leidbeiningar um hvernig notkun skal heett strax eftir adgerd

bar sem verkun remifentanils er mjog skammvinn verda engar leifar opioidavirkni til stadar 5 til

10 minatum eftir ad lyfjagjof er haett. Hja sjuklingum sem gangast undir skurdadgerd par sem gera ma
rad fyrir verkjum eftir adgerd, skal hefja gjof verkjalyfja 40ur en gjof remifentanils er heett. Gefa skal
hafilega langan tima til pess ad langverkandi verkjalyfin nai hamarksvirkni. Velja skal verkjalyf sem
eiga vid vidkomandi skurdadgerd og medhondlun eftir adgerdina.

Ef langverkandi verkjalyf na ekki hamarksverkun adur en skurdadgerd lykur, getur purft ad halda gjof
remifentanils dfram fyrst eftir a0 medferd lykur til pess ad vidhalda verkjastillingu pangad til
langverkandi verkjalyfido hefur nad hamarksvirkni.

Radlagt er ad fylgjast grannt med verkjum, lagprystingi og haegslatti hja sjuklingum eftir adgero.

Frekari upplysingar um gjof hja sjuklingum i 6ndunarvél a gjorgeeslu eru i kaflanum Notkun 4
gjorgeaeslu.

Minnka ma innrennslishrada remifentanils hja sjiklingum sem anda sjalfir i 0,1 pg/kg/min og par eftir
ma auka eda minnka skammtinn & 5 min. fresti 1 0,025 pg/kg/min skrefum til pess ad na jafnvaegi milli
verkjastillingar og dndunarbelingar.

Stok inndeeling til verkjastillingar er ekki radl6go hja sjiklingum sem anda sjalfir eftir adgerd.

Gjof med markstyrou innrennsli (Target Controlled Infusion, TCI)

Innleidsla og vidhald sveefingar hja sjuklingum [ ondunarvél

Nota skal remifentanil gjof med markstyrou innrennsli 4samt svaefingalyfi i blaaed eda til innondunar
vi0 innleidingu og vidhald svefingar hja fullordnum sjuklingum i 6ndunarvél (sja upplysingar um
handstyrt innrennsli i t6flu 1 hér ad framan). Samhlida pessum lyfjum neest vidunandi verkjastilling
fyrir innleidslu svaefingar og skurdadgerd almennt med markpéttni remifentanils 1 blodi 4 bilinu 3 til
8 ng/ml. Stilla skal skammta remifentanils af { samraemi vid sv6run hvers sjuklings. { mjog 6rvandi
skurdadgerdum getur purft allt ad 15 ng/ml markpéttni i blooi.

Vid skammtana sem eru radlagdir hér ad framan, dregur remifentanil markvert ur peim skdmmtum
sem parf af svaefingalyfi til a0 vidhalda svaefingu. Par af leidandi skal gefa isofltiran og propofol eins
og radlagt er til pess a0 komast hja auknum blodaflsfreedilegum ahrifum (lagprystingi og haegslatti)
remifentanils (sja upplysingar um handstyrt innrennsli 1 téflu 1 hér ad framan).

Eftirfarandi tafla synir samsvarandi blodgildi remifentanils vid notkun markstyrds innrennslis fyrir
mismunandi innrennslishrada vid jafnveegi:



Tafla 2: Blodpéttni remifentanils (nanogrémm/ml) dcetlum samkveemt Minto (1997) lyfiahvarfalikani
70 kg, 170 cm, 40 dra karlkyns sjuklingi vid mismunandi innrennslishrada (mikrogrémm/kg/min) vid

Jjafnveegi.

Innrennslishradi remifentanils Bloopéttni remifentanils (nan6gromm/ml)
(mikr6gromm/kg/min)
0,05 1,3
0,10 2,6
0,25 6,3
0,40 10,4
0,50 12,6
1,0 25,2
2,0 50,5

bar sem 6nog gdgn liggja fyrir er gjof remifentanils med markstyrdu innrennsli ekki radlogo hja
sjuklingum sem anda &n adstodar.

Leidbeiningar um hvernig gjof skal heett/haldio afram strax eftir skurdadgerd

begar markstyrdu innrennsli er heett i lok skurdadgerdar eda markpéttni er minnkud, er liklegt ad
sjuklingur andi aftur sjalfur vio utreiknada péttni remifentanils 4 bilinu 1 til 2 ng/ml. Eins og 4 vid um
handstyrt innrennsli, skal koma & verkjastillingu eftir skurdadgerd med pvi ad hefja gjof langvirkandi
verkjalyfja adur en skurdadgerd lykur (sja einnig Leiobeiningar um hvernig innrennsli skal heett/haldio
dfram strax eftir skurdadgero 1 kaflanum hér ad framan, Gjéf med handstyrou innrennsii).

bar sem 6no6g gogn liggja fyrir er gjof remifentanils med markstyrdu innrennsli ekki radlogo hja
sjuklingum sem anda &n adstodar.

Born (1 til 12 ara gémul)

bott nokkrar rannsoknir hafi komid fram sem benda til pess a0 mégulega megi nota remifentanil
samhlida sveefingalyfi gefnu i blaed eru pau gdgn sem liggja fyrir ekki talin negileg til ad gefa
radleggingar um skammtastardir.

Remifentanil gefid med markstyrdu innrennsli hefur ekki verid rannsakad hja bérnum og pvi er gjof
remifentanils med markstyrou innrennsli ekki radlogo hja pessum sjuklingum.

Vidhald sveefingar
Eftirfarandi skammtar remifentanils (sja toflu 3) eru radlagdir vio vidhald svafingar:

Tafla 3: Skammtaleiobeiningar fyvir born (1 til 12 ara gomul)

SAMHLIDA REMIFENTANIL |SAMFELLT REMIFENTANIL INNRENNSLI
SVAFINGALYF* STOK (ng/kg/min)
INNDALING(ng/ Upphafshraoi Viohaldshraoi
kg)
Halotan** 1 0,25 0,05til 1,3
(upphafsskammtur 0,3 MAC)
Sevoflaran (upphafsskammtur 1 0,25 0,05 i1 0,9
0,3 MAC)
[sofltran (upphafsskammtur 1 0,25 0,06 til 0,9
0,5 MAC)

*Gefi0 samhlida nituroxidi/surefni i hlutfollunum 2:1
**bar sem pad er markadssett

begar remifentanil er gefid med stakri inndeelingu skal pad gefid a ekki undir 30 sekindum. Ekki
skal hefja skurdadgerod fyrr en minnst 5 mintitum eftir upphaf remifentanil innrennslis, ef stok
inndeling hefur ekki verid gefin samhlioda.



Ef nota 4 eingéngu nituroxid (70%) og remifentanil, skal innrennslishradi til vidhalds svafingar vera 4
bilinu 0,4 til 3 pg/kg/min. Gogn sem safnad hefur verid hja fullordnum benda til pess ad
0,4 ng/kg/min geti verid haefilegur upphafsskammtur pott sérteekar rannsoknir liggi ekki fyrir.

Fylgjast skal med bornum og stilla skammta ad pvi stigi svaefingar sem 4 vid fyrir skurdadgerdina.

Samhlioa lyf

Vid skammtana sem eru radlagdir hér ad framan minnkar remifentanil markvert skammta sem parf af
sveefingalyfjum til ad vidhalda svefingu. bar af leidandi skal gefa is6fliran, halotan og sevoflauran eins
og radlagt er hér ad framan til a0 komast hja auknum ahrifum remifentanils 4 bl6oras (lagprystingur og
haegslattur).

Engin afgerandi gogn liggja fyrir um skammtaradleggingar vio samhlida notkun annarra svefingalyfja
asamt remifentanili. Skammtur og medferdarlengd benzodiazepina sem notud eru samhlida
remifentanili skulu vera bundin vid minnsta virka skammt og eins skammvinna medferd og kostur er
(sj& hér ad framan og kafla 4.4 og 4.5).

Leidbeiningar vardandi medhéndlun sjuklinga fyrst eftir skurdadgero /

Annarri verkjastillingu komid a adur en gjof remifentanils er heett

bar sem verkun remifentanils er mjog skammvinn verda engar leifar 6pididavirkni til stadar 5 til

10 minGtum eftir ad lyfjagjof er heett. Hja sjuklingum sem gangast undir skurdadgerd par sem gera ma
rad fyrir verkjum eftir adgerd, skal hefja gjof verkjalyfja adur en gjof remifentanils er heett. Gefa skal
haefilega langan tima til pess ad langverkandi verkjalyfin nai hamarksvirkni. Velja skal verkjalyf,
skammta og medferdarlengd fyrirfram, sem eiga vid viokomandi skurdadgerd og medhondlun eftir
adgerdina (sja kafla 4.4).

Nvburar og ungabérn (vngri en 1 drs)

bratt fyrir einhver klinisk studningsgdgn er takmorkud reynsla af notkun remifentanils hja nyburum og
ungabornum (yngri en 1 ars, sja kafla 5.1). Lyfjahvorf remifentanils 1 nyburum og ungabdrnum (yngri
en 1 ars) eru sambarileg vid fullordna eftir ad leiorétt er fyrir mismun a likamspyngd (sja kafla 5.2).
Gjof remifentanils er po ekki radlogd fyrir pennan aldurshop.

Notkun vid svefingu eingdngu med gjof i blaed: Takmdrkud klinisk reynsla liggur fyrir um notkun
remifentanils vid svaefingu ungabarna eingdngu med gjof 1 blaed (sja kafla 5.1). b6 liggja ekki
naegileg gdgn fyrir til pess ad radleggja skammta.

Sérstakir sjuklingahopar

Sja skammtaleiobeiningar fyrir sérstaka sjuklingahopa (aldrada og offitusjiklinga, sjiiklinga med
skerta nyrna- og lifrarstarfsemi, sjuklinga sem fara i taugaskurdadgerdir og sjuklinga & ASA stigi
II/1V) i kaflanum Sérstakir sjaklingahopar (hér fyrir nedan).

Sveefingar vegna hjartaskurdadgerda

Gjof med handstyrdu innrennsli
Skammtaleidbeiningar fyrir sjuklinga sem fara i hjartaskurdadgerd eru i toflu 4 hér 4 eftir:



Tafla 4: Skammtaleiobeiningar fyrir sveefingu 1 hjartaskurdadgerdum

ABENDING REMIFENTANIL |SAMFELLT REMIFENTANIL INNRENNSLI
STOK INNDALING (ng/kg/min)
(ng/kg) Upphafshraoi Daemigerour
innrennslishradi
Innleiosla sveefingar Ekki radlagt 1 -
\Viohald svaefingar hja
sjuklingum i
ondunarvél
o [sofltran 0,5 til 1 1 0,003 til 4
(upphafsskammtur
0,4 MAC)
e Propofol 0,5til 1 1 0,01 til 4,3
(upphafsskammtur
50 pg/kg/min)
Framhald eftir Ekki radlagt 1 0til1
skurdadgerd, fyrir
uttoku barkaopspipu

Innleidslutimi sveefingar

Eftir gjof sveefingalyfs til pess ad valda medvitundarleysi, skal gefa remifentanil a
innrennslishradanum 1 pg/kg/min. Notkun remifentanil stakrar inndeelingar vio innleidslu sveefingar
hja sjuklingum i hjartaskurdadgerd er ekki radlogo.

Praeding barkaslongu skal ekki fara fram fyrr en minnst 5 minitum fra upphafi innrennslis.

Vidhaldstimabil sveefingar

Eftir preedingu barkaslongu skal stilla innrennslishrada remifentanils til samraemis vid parfir sjuklings.
Gefa ma viobotarskammta med stakri inndeelingu eftir porfum. Sjiklingar 1 mikilli dhaettu, svo sem
peir sem fara 1 adgerd 4 a&daloku med litla starfsemi 1 vinstri slegli, eettu ad mestu ad fa 0,5 pg/kg i
stokum skommtum.

bessar skammtaleidbeiningar eiga einnig vid hjarta- og lungnahjaveitu med keelingu (sja kafla 5.2).

Lyf notud samhlida

Vi0 skammtana sem eru radlagdir hér ad framan minnkar remifentanil markvert skammta sem parf af
svaefingalyfjum til ad vidhalda sveefingu. bar af leidandi skal gefa isofliran og propo6fol eins og radlagt
er hér ad framan til a0 komast hja auknum ahrifum remifentanils 4 bl6oras (lagprystingur og
haegslattur).

Engin gogn liggja fyrir um skammta annarra svaefingalyfja sem notud eru samhlida remifentanili (sja
kaflann hér ad framan: Gjéf med handstyrou innrennsli, lyf notud samhlida).

Leidbeiningar um adhlynningu sjuklinga eftir adgerd

Framhald verkjastillingar eftir skurdadgerd fyrir uttéku barkaopspipu

Raodlagt er a0 halda innrennsli remifentanils afram 4 sama hrada og i lok adgerdar medan sjuklingur er
fluttur til adhlynningar eftir adgerd. Pegar pangad er komid skal fylgjast naid med verkjastillingu og
sleevingu sjuklings og innrennslishradi remifentanils stilltur af i samraemi vid parfir sjuklingsins (sja
nanari upplysingar um adhlynningu sjiklinga a gjorgeeslu i kaflanum Notkun 4 gjérgeeslu).

Annarri verkjastillingu komid a adur en gjof remifentanils er heett

bar sem verkun remifentanils er mjog skammvinn verda engar leifar 6pididavirkni til stadar 5 til

10 minutum eftir ad lyfjagjof er haett. Hefja skal gjof annarra verkjastillandi og réandi lyfja heefilega
longu 40ur en gjof remifentanils er heett til pess ad pau nai fullri verkun. Velja skal verkjalyf, skammta
og lyfjagjof adur en sjuklingur er tekinn ur dndunarvél.



Leiobeiningar um medferoarrof remifentanils

bar sem ahrif remifentanils 1ida mjog hratt hja hefur verid greint fra haprystingi, skjalfta og verkjum
hja hjartasjiklingum um leid og remifentanil medferd er heett (sja kafla 4.8). Til pess ad lagmarka
hzaettuna 4 ad pessi ahrif komi fram verdur ad hefja gjof vidunandi verkjalyfja (eins og Iyst er hér ad
framan) adur en innrennsli remifentanils er hatt. Draga skal ur innrennslishradanum i 25% skrefum a
ad minnsta kosti 10-minttna fresti pangad til innrennslinu er haett. Medan 6ndunaradstod er dregin til
baka skal ekki auka remifentanil innrennsli og adeins a ad minnka skammta, vegin upp meo gjof
annarra verkjalyfja. Medhondla skal blodaflsfraedilegar breytingar, svo sem hdprysting og hradtakt
med 6drum lyfjum eins og vid 4.

begar adrir opididar eru gefnir sem hluti af lyfjameodferd pegar skipt er yfir i onnur verkjalyf
parf ad fylgjast n4io med sjuklingnum. Avallt parf ad meta avinninginn af neegilegri

verkjastillingu eftir skurdadgero 4 moti ahzttunni 4 6ndunarbalingu vio notkun pessara lyfja.

Gjof med markstyrdu innrennsli (Target Controlled Infusion, TCI)

Innleidsla og vidhald sveefingar hja sjuklingum i 6ndunarvél

Nota skal remifentanil gjof med markstyrou innrennsli 4samt svaefingalyfi 1 blaaed eda til inndndunar
vid innleidslu og vidhald svafingar hja fullordnum sjuklingum i 6ndunarvél (sja 76flu 4:
Skammtaleidbeiningar fyrir sveefingu [ hjartaskurdadgerdum). Samhlida pessum lyfjum naest
vidunandi verkjastilling fyrir hjartaskurdadgerd almennt vid efri mork skammtabilsins fyrir pa péttni
remifentanils i blodi sem notud er fyrir almennar adgerdir. [ kjolfar skammtastillingar i samrami vid
svorun sjuklings, hefur blodpéttni allt ad 20 ng/ml verid notud i kliniskum rannséknum.

Vid skammtana sem eru radlagdir hér ad framan, dregur remifentanil markvert ur peim skdmmtum
sem parf af svaefingalyfi til ad vidhalda svefingu. bar af leidandi skal gefa isofliran og propofol eins
og radlagt er til pess ad komast hja auknum blodaflsfreedilegum adhrifum (lagprystingi og haegslaetti)
remifentanils (sja Toflu 4: Skammtaleiobeiningar fyrir sveefingu i hjartaskurdadgeroum hér ad
framan). Upplysingar um bldopéttni remifentanils sem neest med handstyrou innrennsli ma finna i
Toflu 2: Blodpéttni remifentanils (ng/ml) acetlum samkvemt Minto (1997) lyfiahvarfalikani.

Leidbeiningar um hvernig gjof skal heett/haldio afram strax eftir skurdadgerd

begar markstyrou innrennsli er heett i lok skurdadgerdar eda markpéttni er minnkud, er liklegt ad
sjuklingur andi aftur sjalfur vio utreiknada péttni remifentanils 4 bilinu 1 til 2 ng/ml. Eins og 4 vid um
handstyrt innrennsli, skal koma & verkjastillingu eftir skurdadgerd med pvi ad hefja gjof langvirkandi
verkjalyfja adur en skurdadgerd lykur (sja Leidbeiningar um hvernig gjof skal heett/haldio afram strax
eftir skurdadgerd).

bar sem 6n6g gogn liggja fyrir er gjof remifentanils med markstyrdu innrennsli til verkjastillingar eftir
a0gerd ekki radloga.

Bérn (1 til 12 ara gomul)

bott nokkur deemi séu um notkun remifentanils i hjartaskurdadgerdum eru fyrirliggjandi gogn ekki
nagileg til pess ad haegt sé ad radleggja um skammta.

Notkun 4 gjorgaeslu

Fullordnir

Nota ma remifentanil til verkjastillingar hja sjuklingum i dndunarvél a gjorgeeslu. Ef porf krefur, skal
nota onnur réandi lyf til vidbotar.

Remifentanil hefur verid naegilega rannsakad hja sjiklingum a gjorgeeslu i kliniskum
samanburdarrannsoknum 1 allt ad prja daga. bar sem adeins stoku greinar liggja fyrir um notkun
umfram prjé daga er ekki hegt ad lita svo a sem 0ryggi og verkun vid lengri medferd hafi verid
stadfest. Pvi er notkun lengur en prja daga ekki radlogo.



bar sem 6nog gogn liggja fyrir um gjof remifentanils med markstyrdu innrennsli er notkun pess ekki
radlogo fyrir sjuklinga a gjorgeeslu.

Hjé fullordnum er rddlagt ad hefja innrennsli & hradanum 0,1 pg/kg/min (6 pg/kg/klst.) til

0,15 pg/kg/min (9 pg/kg/klst.). Stilla skal innrennslishradann 1 0,025 pg/kg/min (1,5 pg/kg/klst.)
skrefum til pess ad na peirri réun og verkjastillingu sem 6skad er. Minnst 5 minutur skulu lida milli
skammtabreytinga. Fylgjast skal grannt med og endurmeta réun og verkjastillingu og adlaga
innrennslishrada remifentanils til samraemis. Ef innrennslishradanum 0,2 pg/kg/min (12 pg/kg/klst.) er
nad an pess ad st roun sem 6skad er hafi verid naod, er radlagt ad hefja skommtun videigandi réandi
lyfs (sja hér a eftir). Stilla skal skammta réandi lyfsins af til ad na fram videigandi roun. Auka ma
innrennslishrada remifentanils frekar 1 0,025 pg/kg/min (1,5 pg/kg/klst.) ef porf er & aukinni
verkjastillingu.

Eftirfarandi tafla synir innrennslishrada i upphafi og demigert skammtabil vid verkjastillingu og réun
hja hverjum sjuklingi:

Tafla 5: Skammtaleidbeiningar vegna notkunar remifentanils i gjorgeeslu

SAMFELLT REMIFENTANIL INNRENNSLI
pg/kg/min (ng/kg/klst.)

Upphafshraoi Bil

0,1 (6) til 0,15 (9) 0,006 (0,36) til 0,74 (44.,4)

Stakir skammtar eru ekki radlagdir i gjorgaeslu.

Notkun remifentanils minnkar pa skammta sem parf af samhlida notudum réandi lyfjum. Demigerdir
upphafsskammtar fyrir réandi lyf, pegar peirra er porf, eru gefnir hér fyrir nedan:

Tafla 6: Radlagdir skammtar roandi lyfja, sé peirra porf

Réandi lyf Stok inndzling (mg/kg) Innrennslishradi (mg/kg/klst.)
IPropofol Allt ad 0,5 0,5
Midazdlam Allt ad 0,03 0,03

Til pess ad haegt sé ad stilla skammta hvers lyfs fyrir sig skal ekki gefa réandi lyfin i blondu.

Vidbotar verkjastilling hja sjuklingum sem fara i sarsaukafullar adgerdir

Naudsynlegt getur verid ad auka innrennslishrada remifentanils til pess ad veita vidbotar
verkjastillingu hja sjuklingum i 6ndunarvél sem gangast undir 6rvandi og/eda sarsaukafullar adgerdir
svo sem barkasog, umbudir sara eda sjukrapjalfun. Radlagt er ad innrennslishradi remifentanils sé
a.m.k. 0,1 pg/kg/min (6 pg/kg/klst.) i a.m.k. 5 mintitur adur en drvandi adgerdin hefst. Breyta ma
skommtum frekar 4 2 til 5 minatna fresti 1 25%-50% skrefum ef reiknad er med aukinni porf fyrir
verkjastillingu eda bregdast vid henni. Medalinnrennslishradinn 0,25 pg/kg/min. (15 pg/kg/klst.), ad
hamarki 0,74 pg/kg/min. (44,4 ng/kg/klst.) hefur verid notadur til ad veita viobotar verkjastillingu i
sarsaukafullum og 6rvandi adgerdum.

Annarri verkjastillingu komid a adur en gjof remifentanils er heett

bar sem verkun remifentanils er mjog skammvinn verda engar leifar 6pididavirkni til stadar 5 til

10 minatum eftir ad lyfjagjof er heett, hversu lengi sem innrennslid hefur varad. Eftir gjof
remifentanils &tti ad thuga moguleika a polmyndun og ofursarsaukanami og tengdum
blodaflfreedilegum breytingum pegar pad er notad a gjorgaesludeild (sja kafla 4.4). bvi skal hefja gjof
annarra verkjalyfja og réandi lyfja timanlega adur en gjof remifentanils er heett til pess ad leknandi
ahrif lyfjanna hafi komid fram til ad fyrirbyggja ofursarsaukanemi og blodaflsfreedilega tengdar
breytingar. bar af leidandi er radlagt ad val & lyfjum, skammti og timasetningu lyfjagjafar liggi fyrir
adur en gjof remifentanils er haett. Langvirkandi verkjalyf, gefin i blaed eda stadbundid, par sem



lyfjagjof er styrt af heilbrigdisstarfsmonnum eda sjuklingi, eru valkostur vid verkjastillingu og atti ad
velja i samraemi vi0 parfir sjuklings.

Langvarandi gjof p-opioidverkandi lyfja getur leitt til polmyndunar.
Leidbeiningar vardandi uttoku barkaopspipu og rof remifentanilmedferdar

Til pess ad sjuklingur komi vel undan remifentanil medferd er radlagt ad breyta skdmmtum i prepum
ad 0,1 pg/kg/min (6 pg/kg/klst.) 4 allt ad 1 klst. timabili fyrir uttoku barkaopspipu.

Eftir uttoku barkaopspipu skal draga ur innrennslishrada i 25% prepum med minnst 10 minatna
millibili pangad til innrennslinu er haett. Medan sjuklingur er vaninn af dndunarvél skal ekki auka
innrennsli remifentanils og eingdngu @tti ad minnka skammta, vegid upp med 60rum verkjalyfjum.

Pegar notkun remifentanils er hett, skal hreinsa eda fjarleegja edalegg til pess ad koma i veg fyrir gjof
fyrir slysni sidar.

begar adrir 6pi6idar eru notadir sem hluti af peirri verkjamedferd sem tekin er upp i stadinn, skal
fylgjast naid med sjuklingi. Avallt skal vega avinning af verkjastillingu 4 moti mogulegri haettu a

ondunarbaelingu vid notkun pessara lyfja.

Born d gjorgeeslu

bott nokkur tilvik séu um notkun remifentanils hja bornum a gjorgaeslu eru fyrirliggjandi gdgn ekki
nagileg til ad radleggja skammta.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi a gjorgeeslu

Ekki er porf & ad adlaga pa skammta sem gefnir eru upp hér ad framan hja sjuklingum med skerta
nyrnastarfsemi, p.m.t. pa sem eru i nyrnaigraedslu, pé minnkar uthreinsun karboxylsyru
umbrotsefnisins hja sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir (eldri en 65 dra)

Almenn sveefing
Gzeta skal varudar vid gjof remifentanils hja pessum sjuklingum.

Upphafsskammtur remifentanils hja sjuklingum eldri en 65 éra skal vera helmingur radlagds skammts
fyrir fullordna og sidan stilltur af i samrami vid parfir sjuklings par sem aukin neemni fyrir lythrifum
remifentanils hefur sést hja pessum sjuklingahopi. Pessi skammtabreyting 4 vid um gjof a 6llum
stigum sveafingar, p.m.t. innleidslu, vidhaldi og verkjastillingu eftir adgerd.

bar sem aldradir sjuklingar eru neemari fyrir remifentanili, skal markpéttnin pegar remifentanil er gefid
med markstyrou innrennsli vera 1,5 til 4 ng/ml 1 upphafi og sidan adlogud i samraemi vid svorun
sjuklings.

Sveefing [ hjartaskurdadgerdum
Ekki er porf & pvi ad minnka skammta (sja kaflann Svefingar vegna hjartaskurdadgerda).

Gjorgeesla
Ekki er porf 4 pvi ad minnka skammta (sja kaflann Notkun 4 Gjérgeeslu hér ad framan).

Sjuklingar med offitu




Vi0 handstyrt innrennsli hja sjuklingum med offitu er radlagt ad minnka skammt remifentanils og
byggja hann 4 kjorpyngd, par sem tthreinsun og dreifirimmal remifentanils samsvara kjérpyngd betur
en raunpyngd.

Med utreiknun likamspyngdar an fituvefs (lean body mass, LBM) samkveaemt Minto reiknilikaninu er
liklegt ad LBM sé vanmetid hja kvenkyns sjuklingum med likamspyngdarstudul (BMI) yfir 35 kg/m?
og hja karlkyns sjuklingum med BMI yfir 40 kg/m?. Til pess ad komast hja ofskdmmtun hja pessum
sjuklingum skal stilla skammta vandlega i samraemi vi0 svorun sjuklings pegar remifentanil er gefid
med handstyrdu innrennsli.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

A grundvelli peirra rannsokna sem hafa verid framkvaemdar til pessa, er ekki naudsynlegt ad adlaga
skammta hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, p6 minnkar ttskilnadur karboxylsyru
umbrotsefnisins hja pessum sjuklingum.

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi

Rannsoknir sem gerdar hafa verid 4 takmorkudum fjolda sjuklinga med skerta lifrarstarfsemi gefa ekki
til kynna sérstakar radleggingar um skammta. b6 geta sjiklingar med alvarlega skerta lifrarstarfsemi
verid orlitid viokvamari fyrir 6ndunarbaelandi ahrifum remifentanils (sja kafla 4.4). Fylgjast skal naid
med pessum sjuklingum og adlaga skammta i samrami vid parfir hvers sjuklings.

Sjuklingar 1 taugaskurdadgerdum

Takmorkud klinisk reynsla hja sjiklingum i taugaskurdadgeroum hefur synt fram 4 ad ekki er porf a
sérstokum skammtaleidbeiningum.

Sjuklingar a ASA stigi ILI/TV

Almenn sveefing

bar sem buast ma vid ad blodaflsfraedileg ahrif sterkra 6pidida séu meira aberandi hja sjuklingum a
ASA stigum II/IV skal geeta varudar vio gjof remifentanils hja pessum sjiklingahopum. Rédlagt er ad
minnka skammta og adlaga pa i kjolfario.

Fyrirliggjandi gégn eru ekki negileg vardandi notkun remifentanils hja bornum & ASA stigi III/IV og
pvi eru engar skammtaradleggingar gefnar.

Hja sjuklingum 4 ASA stigi [II/IV skal nota nedri markpéttnina 1,5 til 4 ng/ml vid notkun markstyrds
innrennslis, og stilla svo skammta i samrami vid svorun.

Sveefing vegna hjartaskurdadgerda
Ekki er porf & skammtaadlogun (sja kaflann Sveefingar vegna hjartaskurdadgeroa).
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Leidbeiningar vardandi innrennslishrada remifentanils gefid med handstyrdu innrennsli
Tafla 7: Innrennslishradi remifentanils (mil/kg/klst.)

Innrennslishradi Innrennslishradi (ml/kg/klst.) lausna med styrkleikann
(ng/kg/min) 20 pg/ml 25 pg/ml 50 pg/ml 250 pg/ml

1 mg/50 ml 1 mg/40 ml 1 mg/20 ml 10 mg/40 ml
0,0125 0,038 0,03 0,015 Ekki radlagt
0,025 0,075 0,06 0,03 Ekki radlagt
0,05 0,15 0,12 0,06 0,012
0,075 0,23 0,18 0,09 0,018
0,1 0,3 0,24 0,12 0,024
0,15 0,45 0,36 0,18 0,036
0,2 0,6 0,48 0,24 0,048
0,25 0,75 0,6 0,3 0,06
0,5 L5 1,2 0,6 0,12
0,75 2,25 1,8 0,9 0,18
1,0 3,0 2,4 1,2 0,24
1,25 3,75 3,0 1,5 0,3
1,5 4,5 3,6 1,8 0,36
1,75 5,25 4,2 2,1 0,42
2,0 6,0 4,8 2,4 0,48
Tafla 8: Innrennslishradi 20 ug/ml remifentanil lausnar (ml/kist.)
Innrennslishradi Likamspyngd (kg)
(ng/kg/min) 5 10 20 30 40 50 60
0,0125 0,188 0,375 0,75 1,125 1,5 1,875 2,25
0,025 0,375 0,75 1,5 2,25 3,0 3,75 4,5
0,05 0,75 1,5 3,0 4,5 6,0 7,5 9,0
0,075 1,125 2,25 4,5 6,75 9,0 11,25 13,5
0,1 1,5 3,0 6,0 9,0 12,0 15,0 18,0
0,15 2,25 4,5 9,0 13,5 18,0 22,5 27,0
0,2 3,0 6,0 12,0 18,0 24,0 30,0 36,0
0,25 3,75 7,5 15,0 22,5 30,0 37,5 45,0
0,3 4,5 9,0 18,0 27,0 36,0 45,0 54,0
0,35 5,25 10,5 21,0 31,5 42,0 52,5 63,0
0,4 6,0 12,0 24,0 36,0 48,0 60,0 72,0
Tafla 9: Innrennslishradi 25 ug/ml remifentanil lausnar (ml/klst.)
Innrennslishradi Likamspyngd (kg)
(ng/kg/min) 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
0,0125 0,3 0,6 0,9 1,2 1,5 1,8 2,1 2,4 2,7 3,0
0,025 0,6 1,2 1,8 2,4 3,0 3,6 4,2 4,8 5,4 6,0
0,05 1,2 2,4 3,6 4,8 6,0 7,2 8,4 9,6 10,8 | 12,0
0,075 1,8 3,6 54 7,2 9,0 10,8 | 12,6 | 144 | 16,2 | 18,0
0,1 24 4,8 7,2 9,6 12,0 | 144 | 16,8 | 192 | 21,6 | 24,0
0,15 3,6 7,2 10,8 | 144 | 18,0 | 21,6 | 252 | 28,8 | 324 | 36,0
0,2 4,8 9,6 144 | 19,2 | 24,0 | 28,8 | 33,6 | 384 | 43,2 | 48,0

11




Tafla 10: Innrennslishradi 50 ug/ml remifentanil lausnar (ml/kist.)

Innrennslishradi Likamspyngd (kg)

(ng/kg/min) 30 40 50 60 70 80 90 100
0,025 0,9 1,2 1,5 1,8 2,1 2,4 2,7 3,0
0,05 1,8 2.4 3,0 3,6 4,2 4,8 54 6,0
0,075 2,7 3,6 4,5 5,4 6,3 7,2 8,1 9,0
0,1 3,6 4,8 6,0 7,2 8,4 9,6 10,8 12,0
0,15 5,4 7,2 9,0 10,8 12,6 14,4 16,2 18,0
0,2 7,2 9,6 12,0 14,4 16,8 19,2 21,6 24,0
0,25 9,0 12,0 150 18,0 21,0 24,0 27,0 30,0
0,5 18,0 24,0 30,0 36,0 42,0 48,0 54,0 60,0
0,75 27,0 36,0 45,0 54,0 63,0 72,0 81,0 90,0
1,0 36,0 48,0 60,0 72,0 84,0 96,0 108,0 120,0
1,25 45,0 60,0/ 75,0 90,0 105,0 120,0 135,0 150,0
1,5 54,0 72,0 90,0 108,0 126,0 144,0 162,0 180,0
1,75 63,0 84,0/ 1050 126,0 147.,0 168.,0 189,0 210,0
2,0 72,0 196,0] 120,0 1440 168,0 192,0 216,0 240,0

Tafla 11: Innrennslishradi 250 ug/ml remifentanil lausnar (mi/kist.)

Innrennslishradi Likamspyngd (kg)

(ng/kg/min) 30 40 50 60 70 80 90 100
0,1 0,72 0,96 1,20 1,44 1,68 1,92 2,16 2,40
0,15 1,08 1,44 1,80 2,16 2,52 2,88 3,24 3,60
0,2 1,44 1,92 2,40 2,88 3,36 3,84 4,32 4,80
0,25 1,80 2,40 3,00 3,60 4,20 4,80 5,40 6,00
0,5 3,60 4,80 6,00 7,20 8,40 9,60 10,80 12,00
0,75 5,40 7,20 9,00 10,80 12,60 14,40 16,20 18,00
1,0 7,20 9,60 12,00 14,40 16,80 19,20 21,60 24,00
1,25 9,00 12,00 15,00 18,00 21,00 24,00 27,00 30,00
1,5 10,80 14,40 18,00 21,60 25,20 28,80 32,40 36,00
1,75 12,60 16,80 21,00 25,20 29,40 33,60 37,80 42,00
2,0 14,40 19,20 24,00 28,80 33,60 38,40 43,20 48,00
Lyfjagjof

Remifentanil er eingdngu tlad til notkunar i blaed og pad ma ekki gefa lyfid med inndalingu
utanbasts eda i manuvokva (sja kafla 4.3).

Gefa verdur samfellt remifentanil innrennsli med kvoroudu innrennslistaeki i innrennslislinu med
hrédu rennsli eda 1 sér innrennslislinu. Innrennslislinan skal tengd i eda vera nalaegt deelunni og sett
upp til pess ad lagmarka mogulegar rammalsleifar (sja toflur med demigerdum innrennslishrada eftir
likamspyngd i kafla 4.2.5 til adstodar vi0 ad stilla remifentanil skammta i samraemi vid parfir
sjuklingsins).

Geeta skal varudar til ad fordast fyrirstoou eda aftengingu innrennslislinanna og ad hreinsa linurnar
naegilega til pess ad fjarlegja leifar remifentanils Gr peim eftir notkun (sja kafla 4.4). Fjarleegja skal
innrennslislinur/innrennsliskerfi ur blaaed eftir ad notkun er hatt til pess ad fyrirbyggja lyfjagjof fyrir

slysni.

Einnig ma gefa remifentanil med markstyrdu innrennsli med sampykktu innrennslistaki sem notar
Minto lyfjahvarfalikan med breytum fyrir aldur og likamspyngd an fituvefs (LBM).

Eftir blondun frostpurrkada duftsins ma ekki gefa remifentanil an frekari pynningar.
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Leidbeiningar um blondun/pynningu lyfsins fyrir notkun eru i kafla 6.6.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu, 60rum fentanyl afleidum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i
kafla 6.1.

Ekki mé nota remifentanils eitt og sér til innleidslu svefingar.

bar sem lyfid inniheldur glysin ma ekki nota Remifentanil hameln utanbasts eda i manuvokva (sja
kafla 5.3).

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun

Remifentanil skal adeins gefid vid adstaedur par sem bunadur er til stadar til ad fylgjast med og stydja
vid ondun og hjartastarfsemi, og adeins af einstaklingum sem eru pjalfadir i notkun sveefingalyfja og
greiningu og medhdndlun aukaverkana 6pi6ida, p.m.t. hjarta- og lungnaendurlifgun. Pjalfunin verdur
a0 fela 1 sér hvernig 6ndunarvegur er opnadur og haldid opnum og veitingu 6ndunaradstodar.

bar sem notkun hja sjiklingum i 6ndunarvél & gjorgeeslu hefur ekki verid rannsékud naegilega lengur
en i3 daga, hafa 6ryggi og verkun ekki verid stadfest vid notkun i lengri tima. bvi er notkun 1 lengri
tima ekki radl6gd hja sjuklingum & gjorgaeslu.

Ekki skal nota remifentanil sem verkjalyf i adgerdum par sem sjuklingur er med medvitund eda faer
ekki 6ndunaradstod medan 4 adgerd stendur.

Hratt dvinandi ahrif

bar sem ahrif remifentanils dvina hratt geta sjuklingar komio skjott undan svaefingu og engar leifar
opiodidavirkni verda til stadar innan 5-10 minutna fra pvi ad gjof remifentanils er haett. Vio gjof
remifentanils sem p-0pididorva skal hafa i huga moguleika & polmyndun og ofursarsaukanami og
tengdum blodaflfreedilegum breytingum pegar pad er notad a gjorgaesludeild (sja kafla 4.2).. bvi skal
hefja gjof annarra verkjalyfja og roandi lyfja timanlega 40ur en gjof remifentanils er haett til pess ad
leeknandi ahrif lyfjanna hafi komid fram til ad fyrirbyggja ofursarsaukanaemi og blodaflsfraedilega
tengdar breytingar.

Hja sjuklingum sem gangast undir skurdadgerd par sem gera ma rad fyrir verkjum eftir adgerd, skal
hefja gjof verkjalyfja adur en gjof remifentanils er haett. Gefa skal hafilega langan tima til pess ad
langverkandi verkjalyfin nai hamarksvirkni. Velja skal verkjalyf, skammta og medferdarlengd
fyrirfram, sem eiga vid vidkomandi skurdadgerd og medhondlun eftir adgerdina.

Pegar adrir 6pididar eru notadir sem hluti af peirri verkjamedferd sem tekin er upp i stadinn, skal vega
avinning af verkjastillingu 4 moti mogulegri hattu 4 6ndunarbaelingu vid notkun pessara lyfja.

Meoferdarrof og frahvarfsheilkenni

Endurtekinn gjof med stuttu millibili i langan tima getur leitt til frahvarfsheilkennis eftir ad medferd er
heett. Greint hefur verid fra einkennum eftir medferdarrof remifentanils, m.a. hradtakti, haprystingi og
orosemi 1 sjaldgefum tilvikum eftir ad medferd er skyndilega hett, sérstaklega eftir langvarandi
notkun i meira en 3 daga. Pegar greint hefur verio fra einkennum hefur gjof lyfsins a4 nyjan leik og hag
minnkun innrennslisskammta verid til g60s. Notkun remifentanils hja sjuklingum i 6ndunarvél a
gjorgaeslu er ekki radlogd lengur en i 3 daga.

Vodvastifni - fyrirbyggjandi adgerdir og medhéndlun
Vodvastifni getur komid fram vid radlagda skammta. Tidni vodvastifni tengist skammti og hrada
lyfjagjafa. bar af leidandi skal gefa staka inndalingu 4 ekki minna en 30 sekiindum.

Meohondla parf vodvastifni af véldum remifentanils 1 samrami vid kliniskt astand sjuklingsins med
videigandi studningsmedferd, ad ondunaradstod medtalinni. Medhondla skal mikla vodvastifni sem
kemur fram vid innleidslu svaefingar med gjof taugavodvahamlandi lyfja og/eda vidbotar
svefingalyfja. Medhondla ma vodvastifni sem kemur fram medan remifentanil er notad til
verkjastillingar med pvi ad heetta eda draga ur innrennslishrada remifentanils. Voovastifni gengur til
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baka innan minutna eftir ad innrennsli remifentanils er heett. Einnig er haegt ad gefa p-6pididahemil, en
petta getur vegid upp eda deyft verkjastillandi ahrif remifentanils.

Ondunarbeling - fyrirbyggjandi adgerdir og medhdndlun

Mikilli verkjastillingu fylgir merkjanleg dndunarbaling. Par af leidandi skal adeins nota remifentanil
vid adstedur par sem hagt er ad fylgjast med og meodhondla 6ndunarbalingu. Geeta skal sérstakrar
varudar hja sjuklingum med skerta lungnastarfsemi og alvarlega skerta lifrarstarfsemi. bessir
sjuklingar geta verid adeins ne@mari fyrir ondunarbalandi dhrifum remifentanils. Fylgjast skal grannt
med pessum sjuklingum og skammtur remifentanils stilltur af i samreemi vid parfir hvers sjuklings.

Komi 6ndunarbaling fram skal veita videigandi medhdndlun, ad pvi medtdldu ad draga ur
innrennslishrada um 50% eda med pvi ad haetta innrennslinu timabundid. Ekki hefur verid synt fram 4
ad remifentanil valdi endurtekinni 6ndunarbelingu, jafnvel eftir langvarandi notkun. b6 hefur verid
greint fra pvi a0 dndunarbeling komi fram allt ad 50 mintitum eftir ad innrennsli er haett, séu adrir
samverkandi peettir til stadar (t.d. stok inndaeling fyrir slysni (sja kafla hér 4 eftir) og samhlida gjof
langvirkandi 6pi6ida). Par sem margir pattir geta haft ahrif 4 bata eftir skurdadgerd er mikilvegt ad
tryggja ad sjuklingur hafi nad fullri medvitund og andi edlilega adur en sjuklingur er sendur af
voknun.

Ahrif & hjarta

Lagprysting og heaegslatt, sem geta leitt til hjartslattarleysis og hjartastopps (sja kafla 4.5 og 4.8), ma
meodhondla med pvi ad draga Ur innrennslishrada remifentanils eda skammti peirra svaefingalyfja sem
notud eru samhlida eda med pvi ad gefa vokva i blaed, edaprengjandi lyf eda andkolinvirk lyf eftir
pvi sem vid a.

Veikladir sjuklingar, sjuklingar med blodmagnsminnkun eda aldradir sjiklingar geta verid nemari
fyrir ahrifum remifentanils 4 hjarta.

Gjof fyrir slysni
Negilega mikid remifentanil getur verid til stadar 1 rtimmalsleifum i innrennslisslongunni i blaed

og/eda sprautu til pess ad valda dndunarbelingu, dndunarstédvun og/eda voovastifni ef skolad er ur
slongunni med skolvokvum eda 6drum lyfjum. Komast ma hja pessu med pvi ad gefa remifentanil i
innrennslisslongu med hrédu rennsli eda i sér innrennslisslongu sem er fjarlegd pegar remifentanil
gjof er heett.

Pol og 6pidida misnotkun og fikn (opioid use disorder, OUD)

Vid endurtekna notkun 6pidida getur pol komid fram og sjiklingur ordid likamlega og andlega hadur
lyfinu (OUD). Ofnotkun og visvitandi misnotkun 6pi6ida kann ad leida til ofskdmmtunar og/eda
dauda. Aukin hetta 4 proun OUD er hja sjuklingum med sogu eda fjolskyldusdgu (foreldrar eda
systkini) um misnotkun vimuefna (par med talin afengismisnotkun), hja peim sem reykja eda hja
sjuklingum med sogu um adrar gedraskanir (t.d. alvarlegt punglyndi, kvida eda personuleikaraskanir).

Heaetta vegna samhlida notkunar rdéandi lyfja svo sem benzddiazepina eda skyldra lyfja

Samhlidoa notkun remifentanils og réandi lyfja svo sem benzodiazepina eda skyldra lyfja getur valdid
roun, dndunarbelingu, dai og dauda. Vegna pessarar haettu skulu pessi lyf adeins notud samhlida hja
sjuklingum par sem ekki er kostur & annarri medferd. Ef 4kvedid er ad avisa remifentanili samhlida
roandi lyfjum, skal nota minnsta virka skammt og medferdin skal vara svo stutt sem audio er.

Fylgjast skal grannt med teiknum og einkennum 6ndunarbzlingar og réunar hja sjuklingunum. { pessu
tilliti er sterklega radlagt ad upplysa sjuklinga og umoénnunaradila um pessi einkenni (sjé kafla 4.5).

Nyburar og ungabdrn
Takmorkud gdgn liggja fyrir um notkun hja nyburum og ungabdrnum yngri en 1 ars (sja kafla 4.2 og
5.D).

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Remifentanil umbrotnar ekki fyrir tilstilli plasmakolinesterasa, pvi er ekki gert rad fyrir milliverkunum
vid lyf sem umbrotna fyrir tilstilli pessa ensims.
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Hvort sem remifentanil er gefid handvirkt eda med markstyrou innrennsli, minnkar pad skammtana
sem parf af svaefingalyfjum til inndndnuar eda gefnum 1 blaed og benzodiazepina til svaefingar (sja
hér a eftir og kafla 4.2 og 4.4). Ef skammtar midtaugakerfisbelandi lyfja sem gefin eru samhlida eru
ekki minnkadir geta sjuklingar ordid fyrir aukinni tidni aukaverkana sem tengjast pessum lyfjum.

Ahrif remifentanils 4 hjarta og @dar (lagprystingur og haegtaktur) geta verid aukin hja sjuklingum sem
fa samhlida lyf sem bzela hjartastarfsemi svo sem betablokka og kalsiumgangaloka (sja einnig
kafla 4.4 og 4.8).

Samtimis gjof remifentanils med ser6toninvirku lyfi, eins og sérhaefdum ser6tonin
endurupptokuhemlum (SSRI), ser6tonin og noradrenalin endurupptékuhemlum (SNRI) og mondamin
oxidasahemlum (MAO-hemlar) getur aukid haettuna a serotoninheilkenni, sem getur verid
lifsheettulegt astand. Geeta skal vartidar vid samtimis notkun MAO-hemla. Ekki ma hefja medferd med
remifentanil fyrr en a.m.k. 2 vikum eftir ad hatt er ad nota dafturkreefa MAO-hemla.

Ef asteda er til ad nota serotoninvirk lyf samhlida skal fylgjast med einkennum serdtoninheilkennis,
sérstaklega medan 4 innleidslu og skammtastaekkun stendur. Ef grunur leikur 4 ser6toninheilkenni skal
hatta medferd med remifentanili, 66rum 6pididum og/eda serdtoninvirkum lyfjum sem notud eru
samhlida.

Réandi lyf, svo sem benzodiazepin og skyld lyf:

Sambhlida notkun 6pidida og roéandi lyfja, svo sem benzodiazepina og skyldra lyfja, eykur haettuna &
roun, ondunarbaelingu, dai og dauda vegna samleggjandi beelandi ahrifa 4 midtaugakerfi. Takmarka
skal skammta og medferdarlengd vid samhlida notkun (sja kafla 4.4). Samtimis notkun 6pidida og
gabapentinoid lyfja (gabapentin og pregabalin) eykur haettu 4 ofskommtun 6pidida, 6ndunarbilun og
dauda.

Eftir ad hafa fengid remifentanil er radlagt ad fordast afengi.
4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Ekki liggja fyrir fullnaegjandi samanburdarrannsoknir um notkun hja pungudum konum.

Eiturdhrif & exlun hafa komio fram i dyratilraunum (sja kafla 5.3).

Adeins skal nota remifentanil & medgongu ef ventanlegur avinningur réttleetir mogulega dhaettu fyrir
fostrid.

Faedingarhridir og faeding

Oryggi remifentanils vid hridir og faedingu hefur ekki verid rannsakad. Onog gogn liggja fyrir til pess
a0 radleggja notkun remifentanils vid hridir eda keisaraskurd. Remifentanil berst yfir fylgju og
fentanylafleidur geta valdid 6ndunarbalingu hja barni. Ef remifentanil er samt sem adur gefid, verdur
a0 fylgjast med sjuklingnum og nyburanum med tilliti til einkenna of mikillar réunar eda
ondunarbeaelingar (sja kafla 4.4).

Brjostagjof

Ekki er vitad hvort remifentanil skilst Gt i brjostamjolk. Par sem fentanylafleidur skiljast Gt i
brjostamjolk og remifentanil tengd efni hafa fundist 1 rottumjolk eftir remifentanil gjof skal maedrum
med barn 4 brjosti po radlagt ad heetta brjdstagjof i 24 klst. eftir gjof remifentanils.

Frj6semi

Engin gogn liggja fyrir um ahrif 4 frjésemi hja monnum. Remifentanil skerti frjosemi karlkyns rotta
(sja kafla 5.3).

15



4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Remifentanil hefur mikil ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla.

Ef radgert er ad utskrifa sjukling snemma af sjikrahusi eftir notkun remifentanils, i kjolfar medferdar
med svaefingalyfjum, skal radleggja sjuklingum ad aka hvorki né nota vélar. R4dlagt er ad sjuklingur
fai fylgd heim og ad fordast skuli afenga drykki.

4.8 Aukaverkanir

Algengustu aukaverkanir sem tengjast notkun remifentanils eru beinar afleidingar u-6pioidvirkra lyfja.
bessar aukaverkanir ganga til baka innan nokkurra minatna fra pvi ad notkun remifentanils er hatt eda

skammtar pess minnkadir.

Eftirfarandi tioniflokkun er notud fyrir tidni aukaverkana:

Mjo6g algengar >1/10

Algengar > 1/100 til < 1/10
Sjaldgeefar > 1/1.000 til < 1/100
Mjog sjaldgaefar >1/10.000 til < 1/1.000
Koma orsjaldan fyrir < 1/10.000

ekki pekkt (ekki er haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum)
Aukaverkanir eru taldar hér 4 eftir undir hverju liffeerakerfi:

Onaemiskerfi

Mjog sjaldgeefar: greint hefur verid fra ofnemisvidbrogdum, p.m.t. bradaofnami, hja sjuklingum
sem fa remifentanil samhlida einu eda fleiri sveefingalyfi

Ekki pekkt: Ofnaemislost

Gedraen vandamal
Ekki pekkt: avanabinding, frahvarfsheilkenni

Taugakerfi
Mjog algengar:  vodvastifni
Mjog sjaldgeefar: roun (eftir voknun i kjolfar svaefingar)

Ekki pekkt: krampar
Hjarta
Algengar: haegslattur

Mjog sjaldgeefar: hjartslattarleysi/hjartastopp i kjolfar heegslattar hja sjuklingum sem eru
medhondladir med remifentanili samhlida 6drum svafingalyfjum

Ekki pekkt: gattasleglarof, hjartslattartruflun

Adar

Mjog algengar:  lagprystingur

Algengar: haprystingur eftir adgerd

Ondunarfzeri, brjésthol og midmaeti

Algengar: brad ondunarbeling, dndunarstodvun, hosti
Sjaldgeefar: surefnisskortur

Meltingarfzeri
Mjog algengar:  Ogledi, uppkdst

Sjaldgeefar: hagdatregda
HU0 og undirhud
Algengar: klaoi
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Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Algengar: skjalfti eftir adgero
Sjaldgeefar: verkur eftir adgerd
Ekki pekkt: lyfjapol
Medferdarrof

i mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint fra einkennum eftir medferdarrof pegar notkun er
skyndilega haett, p.m.t. hradtakti, haprystingi og 6rdsemi, sérstaklega eftir langtimanotkun i meira en
3 daga (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is

4.9 Ofskommtun

Ofskdmmtun kemur fram sem framhald fyrirsjaanlegra lythrifa remifentanils. Vegna mjog
skammvinns verkunartima remifentanils er heettan 4 skadlegum ahrifum vegna ofskdmmtunar bundin
vid timann strax i kjolfar pess a0 lyfid er gefio. Svorun vid medferdarrofi er hrod, og grunngildum er
nad innan tiu mindtna.

Ef til ofskommtunar kemur, eda grunur er um ofskdmmtun, skal gripa til eftirfarandi radstafana: heetta
gjof remifentanils, tryggja 6ndunarveg, hefja 6ndunaradstod med sturefni og vidhalda hjarta- og
@O0astarfsemi. Ef voovastifni kemur fram asamt dndunarbeelingu getur purft taugavodvahamlandi lyf
til ad audvelda dndunaradstod eda styrda ondun. Gefa ma vokva i &0 eda edaherpandi lyf til ad
meodhondla lagprysting. Adrar studningsadgerdir geta komid ad gagni.

Notkun 6pi6id moétverkandi lyfja svo sem naloxons sem sértacks motefnis getur verid abending, til
vidbotar vid dndunaradstod vid alvarlegri ondunarbeelingu. Oliklegt er ad 6ndunarbaling i kjolfar
ofskommtunar remifentanils vari lengur en ahrif 6pi6id moétverkandi lyfsins.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: svaefingarlyf, 6pi6ioar til svaefingar, ATC-flokkur: NO1AHO06.

Remifentanil er sértaekur p-6pidio 6rvi med hrod lythrif og mjog stuttan verkunartima. Métlyf 6pi6ida,
svo sem naloxon, vega upp 6pioidavirkni remifentanils & p-viotaka.

Magngreining histamins i sjuklingum og heilbrigdum sjalfbodalioum hefur ekki synt neina aukningu 4
histamingildum eftir staka inndelingui allt ad 30 ug/kg remifentanil.

Nyburar og ungabdrn (yngri en 1 ars)

f slembiradadri (hlutfall 2:1, remifentanil:halothan), opinni fjolsetra kliniskri rannsokn med
hlidsteedum hopi a 60 ungum ungabérnum og nyburum <8 vikna gémlum (medaltal 5,5 vikur) 4 ASA
stigi [-II sem gengust undir portprengisskurd, var verkun og 6ryggi remifentanils (gefid sem

0,4 pg/kg/min upphafsinnrennsli auk vidbotarskammta eda breytinga & innrennslishrada eftir porfum)
borid saman vid haldthan (gefid sem 0,4% med vidbotaraukningu eftir pérfum). Svaefingu var haldid
med gjof 70% nituroxids (N20) auk 30% surefnis. Batatimi var betri hja remifentanili samanborid vid
haléthan (ekki tolfraedilega marktaekt).
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Notkun i fullri sveefingu med lyfjum sem gefin eru i blazd - bérn 4 aldrinum 6 manada til 16 ara
Remifentanil i fullri sveefingu med lyfjum gefnum i blaad var borid saman vid svaefingu med
innondunarlyfjum i premur slembirédudum opnum kliniskum rannséknum. Nidurstodurnar eru
dregnar saman i toflunni hér 4 eftir.

Skurdadgero Aldur (ar), (N)|Astand i rannsékn (viohald) Uttaka barkaopspipu
(min)
(medaltal
(staoalfravik))
Skurdadgerd 4 nedri  |0,5-16 (120)  |Lyfi blaed: propofol 11,8 (4,2)
hluta (5-10 mg/kg/klst.) + remifentanil
lkvidarhols/pvagfaerum (0,125-1,0 pg/kg/min)
Svaefing med innéndunarlyfjum: 15,0 (5,6)
sevofliran (1,0-1,5 MAC) + (p<0,05)
remifentanil (0,125-1,0 ug/kg/min)
Hals- nef og 4-11 (50) Lyf i blaed: propofol 11 (3,7)
eyrnaadgeroir (3 mg/kg/klst.) + remifentanil

(0,5 pg/kg/min)

Sveefing med inndndunarlyfjum: 9,4 (2,9) ekki
desflaran (1,3 MAC) + N>,O blanda tolfraedilega marktaekt

IAlmennar eda hals-nef 2-12 Lyf i blaed: propofol
og eyrnaadgeroir (153) (100-200 pg/kg/min) + remifentanil [samberilegur timi ad
(0,2-0,5 pg/kg/min) urtoku barkaslongu
(byggt 4 takmorkudum
Svaefing med innéndunarlyfjum: gdgnum)
sevofluran (1,0-1,5 MAC) + N,O
blanda

f rannsokn & skurdadgerdum & nedri hluta kvidar/pvagfaerum par sem remifentanil/propofol var borid
saman vid remifentanil/sevofliran, kom lagprystingur markvert oftar fram vid notkun
remifentanil/sevoflirans og hagtaktur kom markvert oftar fram vid notkun remifentanil/propofols. 1
rannsokn 4 hals- nef og eyrnaskurdadgerdum par sem remifentanil/propdfol var borid saman vid
desfluran/nituroxid sast markvert heerri hjartslattartioni hja sjiklingum sem fengu desfluran/nituroxid
samanborid vid remifentanil/propofol og grunngildi.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Bl60opéttni remifentanils er i linulegu samhengi vid gefna skammta a 6llu radlagda skammtabilinu.
Hver 0,1 pg/kg/min aukning & innrennslishrada i blaaed hackkar péttni remifentanils i bl60i um

2,5 ng/ml.

Dreifing
Remifentanil er u.p.b. 70% bundid vid plasmaprétein.

Miodlaegt dreifirimmal er 100 ml/kg og dreifirammal vid jafnvegi er 350 ml/kg.

Flutningur yfir fylgju og i brjéstamjolk

{ kliniskum rannséknum 4 ménnum var medalpéttni remifentanils hja modur u.p.b. tvofalt heerri en
péttnin sem sést hja fostri. PO var péttni hja fostri 1 sumum tilvikum svipud peirri hja modurinni.
Hlutfall remifentanils i slag- og blaedum naflastrengs var u.p.b. 30% sem bendir til umbrota
remifentanils i nyburanum. Remifentanil skyld efni berast i mjolk mjolkandi rotta.

Umbrot
Remifentanil er 6pi6idi sem umbrotnar fyrir tilstilli esterasa og er hvarfefni dsértaekra estarasa i blodi
og vefjum. Umbrot remifentanils leida til myndunar 6virks karboxylsyruumbrotsefnis (med 1/4600 af
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virkni remifentanils). Rannsoknir & ménnum benda til pess ad 611 lyfhrif tengist moédurefninu. Virkni
pessa umbrotsefnis hefur pvi enga kliniska merkingu. Helmingunartimi umbrotsefnisins er 2 klst. hja
heilbrigdum fullordnum einstaklingum. Hja sjiklingum med edlilega nyrnastarfsemi tekur brotthvarf
95% af adalumbrotsefni remifentanils um nyru um 7-10 klukkustundir.

Remifentanil er ekki hvarfefni kolinesterasa i plasma.

Brotthvarf
I kjolfar radlagora skammta remifentanils er liffredilegur helmingunartimi 3 til 10 minttur.

Medaltthreinsun remifentanils hja ungum heilbrigdum fullordnum einstaklingum er 40 ml/min/kg.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Uthreinsun remifentanils er litillega minnkud (um u.p.b. 25%) hja 6ldrudum sjiklingum (eldri en

65 ara) samanborid vi0 unga sjuklinga. Lythrif remifentanils aukast med hakkandi aldri. Helmingur
péttni vid hamarksvirkni (ECso) fyrir myndun delta bylgja 4 heilarafriti er 50% laegri hjé 6ldrudum en
hja yngri sjuklingum; pvi skal minnka upphafsskammt remifentanils um 50% hja 6ldrudum
sjuklingum og stilla skammta svo varlega af i samraemi vi0 parfir sjiklings.

Skert nyrnastarfsemi
Nyrnastarfsemi hefur ekki ahrif 4 hradan bata eftir svaefingu og verkjastillingu med remifentanili.

Lyfjahvorf remifentanils breytast ekki markvert hja sjuklingum med mismikid skerta nyrnastarfsemi,
jafnvel eftir gjof i allt ad 3 daga a gjorgaeslu.

Uthreinsun karboxylsyruumbrotsefnisins minnkar hja sjiiklingum med skerta nyrnastarfsemi. Hja
sjuklingum & gjorgaeslu med i medallagi eda mikid skerta nyrnastarfsemi ma buast vid ad péttni
karboxylsyruumbrotsefnisins nai um pad bil 250-faldri péttni remifentanils vid jafnvaegi. Klinisk gogn
syna ad uppsofnun umbrotsefnisins valda ekki kliniskt markteekum p-6pidida dhrifum, jatnvel eftir
gjof remifentanil innrennslis 1 allt ad 3 daga hja pessum sjuklingum.

Til pessa liggja ekki fyrir naegileg gogn um oryggi og verkun umbrotsefna eftir innrennsli
remifentanils lengur en i 3 daga.

Engin gogn benda til pess ad remifentanil skiljist 0t vid bl6dskilun. 25-30%
karboxylsyruumbrotsefnisins skiljast ut vid blodskilun. Hja sjuklingum med pvagleysi lengist
helmingunartimi karboxylsyruumbrotsefnisins i 30 klst.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf remifentanils breytast ekki hja sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi, sem bida
lifrarigraedslu eda & timabilinu sem engin lifrarstarfsemi er vid lifrarigreedslu. Sjuklingar med alvarlega
skerta lifrarstarfsemi geta verid orlitid naemari fyrir 5ndunarbeelandi ahrifum remifentanils. Fylgjast
skal grannt med pessum sjuklingum og stilla skammta i samrami vid parfir hvers og eins.

Sveafing fyrir hjartaskurdadgerdir
Uthreinsun remifentanils minnkar um u.p.b. 20% medan & hjaveituadgerd 4 hjarta med kaelingu (28°C)
stendur. Laekkun likamshita dregur ar uthreinsun um 3% fyrir hverja gradu Celsius.

Born

Medaluthreinsun og dreifirammal remifentanils vid jafnveegi eru haerri hja ungum bérnum og minnka
ad peim gildum sem sjast hja ungum heilbrigdum fulloronum einstaklingum vid 17 éra aldur.
Helmingunartimi brotthvarfs remifentanils i nyburum er ekki marktaekt frabrugdinn peim hja ungum
heilbrigdum fullordnum einstaklingum. Breytingar 4 verkjastillandi ahrifum i kjolfar breytinga a
innrennslishrada remifentanils @ttu ad vera hradar og svipadar peim sem sjast hja ungum, heilbrigdum
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fullordnum einstaklingum. Lyfjahvorf karboxylsyruumbrotsefnisins hja bérnum a aldrinum 2 til 17 ara
eru svipadar peim sem koma fram hja fullordnum eftir ad leidrétt er fyrir likamspyngd.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Remifentanil veldur pvi ad bodspenna varir lengur i eindngrudum Purkinje trefjum Gr hundum. Eftir
gjof remifentanils koma 4hrifin fram vid 1 mikromolar og heerri péttni (sem er herra en st péttni sem
naest kliniskt 1 plasma).Engin 4hrif komu fram vid 0,1 mikrémolar remifentanil péttni. Helsta
umbrotsefni remifentanils hafoi engin ahrif a timalengd bodspennu vid hastu péttni sem profud var,
10 mikrémolar.

Bréadar eiturverkanir

Pau einkenni p-6pididaeitrunar sem buast ma vid komu fram 1 hja misum sem fengu ekki
O6ndunaradstod, rottum og hundum eftir stéra staka skammta remifentanils i blded. Vidkvaemasta
tegundin 1 pessum rannsoknum, karlkyns rotta, lifdi af 5 mg/kg skammta.

Heilabladingar i hundum af véldum surefnisskorts minnkudu innan 14 daga fré pvi ad gjof
remifentanils var hatt.

bralatar eiturverkanir

Stakir skammtar remifentanils ollu dndunarbeelingu hja rottum og hundum sem fengu ekki
ondunaradsto0 vid alla skammta, og afturkreefum heilablaedingum hja hundum. Rannsoknir 1 kjolfario
syndu a0 orblaedingarnar voru af voldum strefnisskorts og voru ekki bundnar vio remifentanil.
Orblzdingar i heila saust ekki i rannsoknum 4 innrennsli hja rottum og hundum sem fengu ekki
Oondunaradstod par sem pessar rannsoknir foru fram med skommtum sem valda ekki 6ndunarbalingu.

Rada ma af forklinisku rannsoknunum ad dndunarbeling og tengdir fylgikvillar séu liklegust til pess
a0 valda mogulega alvarlegum aukaverkunum hja monnum.

Gjof glysin samsetningarinnar (p.e. an remifentanils) i maenuvokva olli érésemi, verkjum og
vanstarfsemi og 6samhaefingu i afturfotum. Pessi ahrif eru talin stafa af glysin hjalparefninu. Vegna
betri jafnandi eiginleika blods, hradari pynningar og litils glysininnihalds Remifentanil hameln
samsetningarinnar hafa pessi ahrif enga kliniska merkingu fyrir gjof Remifentanil hameln i blaed.

Rannsoknir 4 eiturahrifum 4 sexlun
Rannsoknir a flutningi yfir fylgju hja rottum og kaninum syndu ad ungar eru utsettir fyrir remifentanili
og/eda umbrotsefnum pess vid voxt og proska. Remifentanil tengd efni berast i mjolk mjolkandi rotta.

Synt hefur verid ad remifentanil minnkar frjésemi karlkyns rotta vid profanir eftir gjof 0,5 mg/kg i
blazeod a.m.k. 70 daga, sem samsvarar 0,2 foldum skammti med innrennsli i blazd hja ménnum vid
innleidslu svaefingar med 1 ug/kg skammti og 2 pug/kg vidhaldsskammti 4 grundvelli mg/m?
likamsyfirbor0s i skurdadgerd sem varir 3 klst. eda 40 sinnum stakur 2 pg/kg skammtur fyrir menn a
grundvelli mg/m? likamsyfirbords.

Allt ad 1 mg/kg skammtar i blaaed hofou ekki ahrif 4 frjosemi kvenkyns rotta, sem er 0,4 sinnum

1 pg/kg innleidsluskammtur og 2 pg/kg vidhaldsskammtur hja ménnum & grundvelli mg/m?
likamsyfirbords 1 skurdadgerd sem varir 3 klst. eda um pad bil 80 faldur stakur 2 pg/kg skammtur a
grundvelli mg/m? likamsyfirbords, pegar pad er gefid minnst 15 dogum fyrir mékun.

Engin fosturskadandi ahrif hafa komid fram vio allt ad 5 mg/kg remifentanil skammta hja rottum og
0,8 mg/kg hja kaninum. Gjof 5 mg/kg remifentanil skammts 1 &0 allan sidari hluta medgoéngu hja
rottum og mjélkun hafdi ekki markteek ahrif & lifun, proska, eda axlun F1 kynslodarinnar.

Eiturdhrif 4 erfdaefni

Remifentanil synir ekki jakvaeda svorun 1 rd0 in vitro og in vivo profa a eiturdhrifum a erfdaefni, nema
i in vitro tk mati 4 eitilexlum i musum, sem var jakvaett med virkjun umbrota. Par sem ekki var haegt
a0 stadfesta nidurstodur Ur rannséknum a eitileexlum i masum i frekari in vitro og in vivo préfum, er
ekki talin heetta 4 eiturdhrifum 4 erfdaefni hja monnum af v6ldum remifentanils.
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Krabbameinsvaldandi ahrif
Langvarandi krabbameinsrannsoknir & dyrum hafa ekki verid framkvaemdar med remifentanili.

6. LYFJAGERPARFRADPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Glysin
Saltsyra (til ad stilla syrustig)

6.2  Osamrymanleiki
Ekki m4 blanda pessu lyfi vid onnur lyf en pau sem talin eru i kafla 6.6.

Remifentanil hameln mé ekki blanda vid Ringer laktat stungulyf eda Ringer laktat og glukdsa

50 mg/ml (5%) lausn fyrir stungulyf.

Remifentanil hameln mé ekki blanda vid propdfol i somu lausn til innrennslis 1 bla2d. Sja upplysingar
um gjof 1 blaedalegg i kafla 6.6.

Gjof Remifentanil hameln i sdému innrennslisslongu og blod/sermi/plasma er ekki radlogo par sem
osértaekir esterasar i blodafurdum geta leitt til vatnsrofs remifentanils i 6virkt umbrotsefni pess.

6.3 Geymslupol

2 ar.

Eftir blondun/pynningu:

Synt hefur verid fram 4 efnafradilegan og edlisfraedilegan stodugleika i 24 klst. vid 25°C og vid

i-ri (')Cr'verufraeéilegu sjonarmidi skal nota lyfid strax, nema adferd vid rof umbuda/blondun/pynningu

utiloki heettuna 4 6rverumengun. Ef lyfio er ekki notad strax eru geymslutimi og geymsluskilyrdi a
abyrgd notandans.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid vid laegri hita en 25°C.

Geymsluskilyrdi eftir blondun/pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Remifentanil hameln 1 mg: 4 ml hettuglas Ur gleeru teg. I gleri med bromobutyl gammitappa og hettu.
Remifentanil hameln 2 mg: 6 ml hettuglas Gr gleru teg. I gleri med bromaébutyl ghmmitappa og hettu.
Remifentanil hameln 5 mg: 10 ml hettuglas ur glaeru teg. I gleri med bromobutyl gimmitappa og
hettu.

Pakkningasteerd: 5 hettuglds i pakkningu.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhoéndlun

Blondun:

Notkun Remifentanil hameln i blazd er undirbuin med pvi ad baeta videigandi raimmali (eins og fram

kemur i t6flunni hér a eftir) af einhverri nedangreindra pynningarlausna 1t i til pess ad fa blandada
lausn med styrkleika um 1 mg/ml.
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Pakkning Rummal pynningarlausnar sem skal Styrkleiki blandadrar
nota lausnar

Remifentanil hameln I ml 1 mg/ml

1 mg

Remifentanil hameln 2 ml 1 mg/ml

2 mg

Remifentanil hameln 5Sml 1 mg/ml

5 mg

Hristid pangad til 1yfid er fulluppleyst. Blondud lausn & ad vera teer, litlaus og laus vid synilegar agnir.

Frekari pynning:

Eftir blondun verdur ad pynna Remifentanil hameln frekar i styrkleika & bilinu 20 til 250 pg/ml med
einni af eftirfarandi innrennslislausnum fyrir stungulyf (50 pg/ml er radl6gd pynning fyrir fullorona og
20 til 25 pg/ml fyrir born 1 &rs og eldri).

Radlogo pynning Remifentanil hameln fyrir markstyrt innrennsli er 20 til 50 pg/ml.

Pynningin er had teeknilegum eiginleikum innrennslisbinadarins og vaentanlegum porfum sjuklingsins.
Nota skal eina af eftirfarandi innrennslislausnum til pynningar:

- Vatn fyrir stungulyf

- Glukosa 50 mg/ml (5%) stungulyf, lausn

- Glukoésa 50 mg/ml (5%) stungulyf, lausn og natrium klé6rid 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, lausn
- Natrium klérid 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, lausn

- Natrium klorid 4,5 mg/ml (0,45%) stungulyf, lausn

Einnig ma nota eftirfarandi innrennslislausnir pegar lyfid er gefid med innrennsli i blazdalegg:

- Ringer laktat stungulyf

- Ringer laktat og glukdsa 50 mg/ml (5%) stungulyf, lausn

Remifentanil hameln er samrymanlegt propofoli pegar pad er gefid med innrennsli i blaedalegg.

Ekki skal nota adrar lausnir til pynningar.

Skooa parf hvort uppleystar agnir eru i lausninni fyrir notkun. Adeins skal nota innrennslislausnina ef
hun er teer og laus vid synilegar agnir.

Akjosanlegast er ad utbua innrennslislausnir i blaad fyrir Remifentanil hameln pegar nota 4 lyfid (sja
kafla 6.3).

Innihald hettuglassins er einnota.

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
7. MARKADSLEYFISHAFI

hameln pharma gmbh

Inselstraf3e 1

31787 Hameln

byskaland

8. MARKAPSLEYFISNUMER

IS/1/21/110/01-03
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 24. november 2021.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

15. 4gust 2025.
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