SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Abstral 100 mikrogramma tungurétartoflur
Abstral 200 mikrogramma tungurétartoflur
Abstral 300 mikrogramma tungurétartoflur
Abstral 400 mikrogramma tungurétartoflur
Abstral 600 mikrogramma tungurétartoflur
Abstral 800 mikrogramma tunguroétartoflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver tunguroétartafla inniheldur

100 mikrégromm fentanyl (sem sitrat)
200 mikrogréomm fentanyl (sem sitrat)
300 mikrogromm fentanyl (sem sitrat)
400 mikroégromm fentanyl (sem sitrat)
600 mikrogréomm fentanyl (sem sitrat)
800 mikrogromm fentanyl (sem sitrat)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tungurotartafla.

100 mikrégramma tungurdtartafla er hvit kringl6tt tafla

200 mikrogramma tungurétartafla er hvit spordskjulaga tafla
300 mikrégramma tungurdtartafla er hvit prihyrnd tafla

400 mikrégramma tunguroétartafla er hvit demantslaga tafla
600 mikrégramma tunguroétartafla er hvit “D”laga tafla

800 mikrégramma tungurdtartafla er hvit hylkislaga tafla

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Medhondlun gegnumbrotsverkja hja fulloronum sjaklingum i 6pididamedferd vid langvinnum
verkjum vegna krabbameins. Gegnumbrotsverkur er skammvinn versnun langvinns grunnverkjar sem
er ad 6dru leyti medhondladur.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Abstral & adeins ad gefa sjuklingum sem taldir eru pola 6pi6idamedferd vid vidvarandi verkjum vegna

krabbameins. Sjuklingar teljast pididapolnir ef peir taka minnst 60 mg af morfini til inntdku & dag,
minnst 25 mikrogromm af fentanylli um had & klst., minnst 30 mg af oxykodéni & dag, minnst 8 mg af
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Lyfjagjof:
Gefa skal Abstral tungurotartoflur beint undir tunguna, vid dypsta hluta hennar.

Ekki skal gleypa Abstral tungurotartoflur heldur skal lata peer leysast algjorlega upp i munni én pess
ad tyggja eda sjuga. Radleggja skal sjuklingum ad neyta hvorki matar né drykkjar par til
tungurétartaflan hefur leyst algjorlega upp.

Hja sjuklingum med munnpurrk mé nota vatn til ad veeta slimh(d munnsins adur en Abstral er tekid.

Skammtastilling:

Markmid skammtatitrunar er &kvarda arangursrikasta videigandi skammt fyrir stdduga medhéndlun &
gegnumbrotsverkjakdstum. bessi arangursriki skammtur skal veita naega verkjastillingu med
asaettanlegum aukaverkunum.

Akjosanlegasti skammturinn af Abstral er akvardadur med skammtaaukningu, sem gerd er fyrir hvern
einstakan sjukling. b6 nokkrar skammtasteerdir fast til notkunar vid skammtstillingu.

Upphaflegur skammtur af Abstral & ad vera 100 mikrégromm og sidan skal auka skammta eftir
porfum med faanlegum skammtastyrkleikum.

Hafa skal vandlegt eftirlit med sjuklingum par til &rangursrikasta skammti er nad.

Ef skipt er fra 6drum lyfjum sem innihalda fentanyl yfir i Abstral ma slikt ekki fara fram i hlutfallinu
1:1 par sem frasog peirra er 6likt. Ef skipt er fra 6drum lyfjum sem innihalda fentanyl yfir i Abstral
purfa viokomandi sjuklingar ad gangast undir skammtastillingu & ny med Abstral.

Melt er med eftirfarandi skammtaéaetlun vid stillingu skammta, en laeknirinn skal pé i hverju tilfelli
taka til greina kliniskar parfir sjuklings, aldur og adra sjukdéma.

Allir sjuklingar skulu hefja medferd med einni 100 mikrégramma tungurétartoflu.

Ef naegilegri verkjastillingu er ekki nad innan 15-30 minatna eftir lyfjagjof med einni tungurétartoflu
skal gefa vidbotar (adra) 100 mikrogramma tungurétartoflu. Ef naegilegri verkjastillingu er ekki ndd
innan 15-30 mindtna fra fyrsta skammti skal ihuga ad auka skammtinn i nasta faanlega toflustyrk fyrir
naesta gegnumbrotsverkjakast (sja toflu hér ad nedan).

Auka skal skammta skref fyrir skref par til nao er neegilegri verkjastillingu med asattanlegum
aukaverkunum. Auka skal styrk vidbétar (annarrar) tungurétartéflunnar r 100 i 200 mikrégromm vid
skammta sem eru 400 mikrogréomm eda haerri. Petta er Utskyrt & téflunni hér ad nedan.

Ekki skal gefa fleiri en tvo (2) skammta vid einu gegnumbrotsverkjakasti a pessu stigi
skammtastillingar.
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Ef neaegilegri verkjastillingu er n4d med haerri skammtinum en aukaverkanir teljast 6aseettanlegar ma
gefa millibilsskammt (100 mikrégramma tungurétartoflu eftir pvi sem vid ).

Medan & skammtastillingu stendur mé gefa sjuklingum fyrirmeeli um ad nota margfeldi af
100 mikrogramma téflum og/eda 200 mikrégramma t6flum til ad na hverjum stokum skammti.
Aldrei ma nota fleiri en fjérar (4) t6flur & sama tima.

Ekki hefur verid lagt mat & 6ryggi og verkun haerri skammta en 800 mikrogromm i kliniskum
rannsoknum a sjuklingum.

Til ad draga sem mest Ur hettu & 6pididatengdum aukaverkunum og finna videigandi skammt skiptir
mestu mali ad heilbrigdisstarfsfolk hafi naid eftirlit med sjuklingum medan & skammtastillingarferlinu
stendur.

Medan & skammitastillingu stendur ber sjuklingum ad bida ad minnsta kosti 2 klst. adur en peir nota
Abstral vid 6dru gegnumbrotsverkjarkasti.



Vidhaldsmedferd:
Pegar buid er ad akvarda videigandi skammt, hugsanlega fleiri en ein tafla, skal vidhalda pessum
skammti hjé sjuklingum og takmarka notkunina vid hdmark fjora skammta af Abstral & dag.

Medan & viohaldstimabilinu stendur ber sjuklingum ad bida ad minnsta kosti 2 klst. &dur en peir nota
Abstral vid 6dru gegnumbrotsverkjarkasti.

Skammtaadlogun:
Ef svorun (verkjastilling eda aukaverkanir) vid Abstral skammti sem stillt var & breytist verulega getur
purft ad adlaga skammta til ad tryggja ad akjosanlegum skammti sé vidhaldid.

Ef vart verdur vid fleiri en fjogur gegnumbrotsverkjakost a dag lengur en fjora daga samfleytt skal
endurmeta skammt pess langverkandi 6pi6ioalyfs sem notad er vid vidvarandi verk. Ef skipt er um
langverkandi 6pididalyf eda skammti pess breytt & ad endurmeta og endurstilla skammta af Abstral
eftir porfum til ad tryggja ad sjuklingurinn fai sem akjosanlegastan skammt.

Endurstilling & skammti verkjastillandi lyfja verdur ad fara fram undir eftirliti heilbrigdisstarfsmanns.

Ef ekki neest fullneegjandi verkjastilling, skal ihuga moguleika a ofursarsaukanami (hyperalgesia),
polmyndun og versnun & undirliggjandi sjukdomi (sja kafla 4.4).

Medferdarlengd og markmid

Adur en medferd med Abstral er hafin skal komast ad samkomulagi vid sjiklinginn um
medferdaraaetlun, par & medal lengd og markmid medferdar og aatlun um lok medferdar, i samraemi
vid leidbeiningar um verkjastillingu. Medan & medferd stendur skulu vera regluleg samskipti milli
leeknisins og sjuklings til ad meta porf & aframhaldandi medferd og til ad meta hvenar hatta eigi
medferd og adlaga skammta, ef porf krefur. Ef ekki er haegt ad na fullnegjandi verkjastillingu skal
ihuga moguleikann & ofursarsaukanami, polmyndun og versnun & undirliggjandi sjakdémi (sja
kafla 4.4). EkKi skal nota Abstral lengur en porf krefur.

Medferd heett:
heetta aetti notkun Abstral tafarlaust ef sjaklingurinn pjaist ekki lengur af gegnumbrotsverkjum. Halda
skal a&fram medferd vid vidvarandi bakgrunnssarsauka eins og meelt er fyrir um.

Ef porf er & pvi ad heetta allri 6pididamedferd skal leeknir fylgjast naid med sjuklingnum til pess ad
stjorna ahattunni a skyndilegum frahvarfseinkennum.

Notkun hj& bérnum og unglingum:
Ekki méa gefa Abstral sjuklingum yngri en 18 ara par sem engar upplysingar liggja fyrir um 6éryggi og
verkun.

Notkun hj4 éldrudum:
Skammtastilling parf ad fara fram med sérstakri varid og fylgjast parf med sjuklingum mead tilliti til
fentanyleitrunar (sja kafla 4.4).

Notkun hj4 6ldrudum sjuklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi:
Fylgjast parf naid med sjuklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi med tilliti til merkja um
fentanyleitrun medan & skammtastillingu Abstral stendur (sjé kafla 4.4).

4.3  Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Sjuklingar sem ekki eru & vidhaldsmedferd med 6pidiolyfi par sem aukin heetta er & dndunarbeelingu.

Alvarleg 6ndunarbaling eda teppusjukdémar i lungum.



Medferd vid bradum verkjum 6drum en gegnumbrotsverkjum.
Sjuklingar sem eru & medferd med lyfjum sem innihalda natriumoxybat.
4.4  Seérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Vegna hattunnar, p.m.t. banvaenum afleidingum, sem tengist Utsetningu fyrir slysni, rangri notkun og
misnotkun, verdur ad radleggja sjuklingum og umdnnunaradilum peirra ad geyma Abstral & druggum
0g tryggum stad, sem adrir hafa ekki adgang ad.

Lata parf sjuklinga og uménnunaradila vita ad Abstral inniheldur virkt efni i sliku magni ad pad getur
verid barni banvant og pvi parf ad geyma allar toflur par sem bérn hvorki na til né sja.

Vegna aukaverkana sem geta reynst alvarlegar og komid fram vid 6pididamedferd eins og Abstral skal
gera sjuklingum og umdénnunaradilum ljést hversu mikilveegt er ad taka Abstral 4 réttan hatt og hvad
skuli gera ef einkenni um ofskdmmtun koma fram.

Adur en medferd med Abstral er hafin er mikilveaegt ad sjaklingur hafi verid stillur inn & langverkandi
Opididamedferd vid vidvarandi verkjum.

Pol og épiodidafikn (misnotkun og &vanabinding)
Polmyndun og likamleg og/eda salraen dvanabinding getur myndast vid endurtekna notkun 6piéida svo
sem fentanyls.

Endurtekin notkun Abstral getur leitt til 6pididafiknar (Opioid Use Disorder, OUD). Steerri skammtur
og lengri medferd med 6pididum getur aukid heettuna a ad opididafikn myndist. Misnotkun

eda visvitandi rong notkun Abstral getur valdid ofskdmmtun og/eda dauda. Heettan a 6pididafikn er
meiri hja sjuklingum med personulega ségu eda fjolskyldusdgu (foreldrar eda

systkini) um misnotkun vimuefna (pbar med talid &fengissyki), hja sjuklingum sem nota tébak og
sjuklingum med sdgu um énnur gedraen vandamal (t.d. alvarlegt punglyndi, kvida eda
personuleikaraskanir).

Adur en medferd med Abstral er hafin og medan & medferd stendur, skal komast ad samkomulagi vid
sjuklinginn um medferdarmarkmid og astlun um lok medferdar (sjé kafla 4.2). Einnig skal upplysa
sjuklinginn um ahaettuna og einkenni dpiddafiknar adur en medferd er hafin og medan & henni stendur.
Ef pessi einkenni koma fram skal radleggja sjuklingum ad hafa samband vid laekninn.

Fylgjast parf med sjuklingum med tilliti til merkja um asakni i lyf (t.d. bidja of snemma um
lyfjaendurnyjun). petta felur i sér endurskodun & samhlida notkun 6piéida og gedlyfja (eins og
bensddiazepina). ihuga skal samrad vid sérfreeding i fiknisjikdomum pegar um er ad reeda sjiklinga
med einkenni Gpididafiknar.

Ondunarbilun

Vid notkun allra 6pi6ioa er viss hatta & kliniskt marktaekri dndunarbaelingu i tengslum vid notkun
Abstral. Sérstaka var(d skal syna vid skammtastillingu Abstral hjé sjuklingum med langvinnan
teppusjukddém i lungum eda adra kvilla sem auka hettu & dndunarbalingu (t.d. vodvaslensfar) vegna
heettu & frekari dndunarbalingu, sem geeti leitt til dndunarbilunar.

Aukinn innankupuprystingur

Adeins skal gefa Abstral med mikilli varid sjuklingum sem geta verid sérstaklega nemir fyrir
innankdpuéhrifum af véldum of mikils koltvisyrings, svo sem peim sem syna merki um aukinn
innankupuprysting, minnkada medvitund, d& eda heilazxli. Hja sjuklingum med &verka & hofai getur
notkun 6pidida dulid kliniska sjakdémsframvindu. Ef svo er & adeins ad nota Opidida ef slikt telst
algjorlega naudsynlegt.




Ofursarsaukanemi

Eins og vid & um 6nnur 6pioid, skal ihuga moguleikann & ofursarsaukanaemi af voldum 6pidida ef
verkjastilling er 6fullnaegjandi prétt fyrir aukinn skammt af fentanyli. Hugsanlegt er ad draga purfi ur
skdmmtum fentanyls, heetta medferd med fentanyli eda endurskoda medferd.

Hjartasjukdomar
Haegur hjartslattur getur hlotist af fentanyli. Nota skal fentanyl med varud hja sjuklingum sem adur
hafa verio med eda pegar eru haldnir hagslattartruflunum.

Aldradir sjuklingar, vannardir/teerdir sjuklingar og lasburda sjuklingar

Gogn ur rannsoknum & fentanyli i blased gefa til kynna ad Uthreinsun geti verid minni hja 6ldrudum
sjuklingum, helmingunartiminn lengri og ad peir geti hugsanlega verid neemari fyrir virka efninu en
yngri sjuklingar. Hafa skal naid eftirlit med éldrudum sjaklingum, vannardum/teerdum sjaklingum og
lasburda sjuklingum hvad vardar merki um fentanyleitrun og minnka skal skammta ef & parf ad halda.

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Gefa skal Abstral med var(d sjuklingum med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi, einkum medan &
skammitastillingu stendur. Notkun Abstral hja sjaklingum med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi getur
aukid adgengi fentanyls og dregid ur almennri Gthreinsun pess, sem getur leitt til uppséfnunar og
lengdra Opididadhrifa.

Bl6dpurrd og lagprystingur
Syna skal adgat vid medhondlun sjaklinga med bl6dpurrd og lagprysting.

Notkun hj4 sjuklingum med sar i munni eda slimhimnubdlgu

Abstral hefur ekki verid rannsakad hja sjaklingum med sar i munni eda slimhimnubdlgu.

Aukin almenn Gtsetning fyrir lyfjum er hugsanleg hja slikum sjuklingum og pvi skal syna sérstaka
adgat medan & skammtastillingu stendur.

Frahvarf Abstral
Engin aberandi ahrif attu ad koma fram pegar medferd med Abstral er hett en hugsanleg einkenni
frahvarfs eru kvidi, skjalfti, svitamyndun, folvi, 6gledi og uppkast.

Ser6téninheilkenni
Radlagt er ad syna adgat pegar Abstral er gefid samtimis lyfjum sem hafa ahrif & ser6ténin
taugabodefnakerfi.

Seroténinheilkenni sem hugsanlega reynist lifsheettulegt kann ad koma fram vid samhlidanotkun
serétoninlyfja svo sem sértaekra seréténinendurupptokuhemla (SSRI) og seréténinnoradrenalin-
endurupptokuhemla (SNRI), og med lyfjum sem skerda umbrot ser6ténins (svo sem
mondaminoxidasahemlum [MAO hemlum]). betta getur att sér stad innan marka radlagdra skammta.

Serétoninheilkenni kann ad fela i sér breytingar & andlegu astandi (t.d. 6réleiki, ofskynjanir, da),
6jafnveegi & 6sjalfradri starfsemi (t.d. hradtaktur, 6stédugur blddprystingur, ofhiti), fravik i taugakerfi
og vodvum (t.d. ofvidbrogd, skortur & samhefingu hreyfinga, stifleiki), og/eda einkenni i
meltingarvegi (t.d. 6gledi, uppkdst, nidurgangur).

Ef grunur liggur & um serétoninheilkenni skal haetta medferd med Abstral.

Svefntengdar 6ndunartruflanir

Opididar geta valdid svefntengdum éndunartruflunum, p.m.t. kefisvefni af midleegum orsokum
(central sleep apnoea, CSA) og svefntengdum strefnisskorti. Notkun 6pidida eykur hettuna & ad fa
kaefisvefn af midleegum orsékum og ahattan er had skdmmtum. Thuga skal ad minnka heildarskammt
Opidida hja sjuklingum sem fa keefisvefn af midleegum orsékum.




Heetta vid samhlidanotkun roandi lyfja svo sem benzddiazepina eda skyldra lyfja

Samhlidanotkun Abstral og réandi lyfja svo sem benzodiazepina eda skyldra lyfja getur valdid réandi
ahrifum, éndunarbaelingu, dai og dauda. Vegna pessarar ahattu skal takmarka samhlida &visun slikra
réandi lyfja vid sjuklinga par sem énnur medferdarurraedi eru ekki i bodi. Ef &kvordun er tekin um
samhlida avisun Abstral og réandi lyfja, & ad nota leegsta virka skammt og medferdin parf ad vera eins
stutt og mogulegt er.

Fylgjast skal naid med sjuklingunum megd tilliti til einkenna um 6ndunarbalingu og slaevingu. bvi er
eindregid malt med pvi ad bidja sjuklinga og umoénnunaradila um ad vera vakandi fyrir pessum
einkennum (sjé kafla 4.5).

Abstral inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri toflu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Samhlidanotkun lyfja sem innihalda natriumoxybat og fentanyl er frabending (sja kafla 4.3). Haetta
skal medferd med natriumoxybati adur en medferd med Abstral er hafin.

Fentanyl er umbrotid af CYP3A4. Lyf sem hamla CYP3A4-verkun eins og makrélidasyklalyf (t.d.
erytromycin), azol sveppaeydandi lyf (t.d. ketokonazol, itraconazdl) eda tilteknir préteasahemlar (t.d.
ritonavir) geta aukid adgengi fentanyl med pvi ad draga r almennri Uthreinsun pess og geta pvi
hugsanlega aukid eda lengt ahrif 6pidida. Einnig er vitad til pess ad greipaldinsafi hamli CYP3A4.

Samtimis gjof med lyfjum sem 6rva virkni CYP3A4 svo sem lyf gegn mykobakterium (t.d. rifampin,
rifabuatin), krampaleysandi lyf (t.d. karbamazepin, fenytoin og fendbarbital) jurtalyf (t.d. johannesarjurt
(Hypericum perforatum)) getur dregid ar verkun fentanyls. Ahrif CYP3A4-6rva eru timahad og geta
tekid ad minnsta kosti 2 vikur til ad na hamarksverkun eftir adleidslu. A hinn bdginn, pegar notkun
lyfsins er heett, getur tekid ad minnsta kosti 2 vikur ad draga ur CYP3A4-6rvun. Sjuklingar sem fa
fentanyl en hetta medferd med eda sem minnka skammta CYP3A4-6rva geta verid i hettu & ad fa
aukna verkun fentanyls eda eiturverkun. bvi & ad syna adgat ef fentanyl er gefio sjuklingum samhlida
CYP3A4 hemlum og/eda érvum.

Samhlida notkun annarra réandi efna eins og annarra morfinafleida (verkjastillandi lyf og hostalyf),
svafingarlyfja, gabapentin-lyfja (gabapentin og pregabalin), vodvaslakandi lyfja fyrir
beinagrindavddva, sefandi punglyndislyfja, sefandi H1 andhistamina, barbitdra, kvidastillandi lyfja
(p.e. benzddiazepin), svefnlyfja, gedrofslyfja, kldnidins og skyldra efna getur valdid auknum réandi
ahrifum, aukinni heettu & slaevingu, 6ndunarbalingu, lagprystingi, dai og dauda vegna réandi
vidbotarahrifa. Takmarka skal skammta og lengd samhlida notkunar (sja kafla 4.4).

Alkbhol eykur sefandi ahrif verkjastillandi lyfja sem innihalda morfin og pvi er ekki malt med
samhlida notkun &fengra drykkja eda lyfja sem innihalda alk6hol og Abstral.

EkKi er melt med notkun Abstral hja sjuklingum sem hafa fengio MAO-hemlar & sidustu 14 dégum
par sem tilkynnt hefur verid um alvarleg og 6fyrirsjaanleg érvandi ahrif MAO-hemla a verkjastillandi
lyf sem innihalda 6pidida.

Ekki er melt med samhlida notkun & lyfjum sem eru épididgerandefni/motlyf ad hluta (t.d.
baprenorfini, nalbufini, pentasdkini). bau hafa mikla sekni i 6pididaviotaka med tiltélulega litla innri
virkni og métverka pvi ad hluta verkjastillandi ahrifum fentanyls og kunna ad valda
frahvarfseinkennum hjé sjaklingum sem eru hadir 6pididum.

Ser6toninlyf

Samhlidalyfjagjof fentanyls med serdtoninlyfi, svo sem sérteekum serétoninendurupptokuhemli
(SSRI) eda serdtoninnoradrenalinendurupptékuhemli (SNRI), eda mondaminoxidasahemli (MAO-
hemli), getur aukid hettuna a serétoninheilkenni sem getur reynst lifsheettulegt astand.
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4.6  Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi fentanyls @ medgéngu. Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir &
axlun, med skertri frjdsemi hja rottum (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahatta fyrir menn er ekki pekkt.

Adeins & ad nota fentanyl & medgdngu pegar pad er bradnaudsynlegt.
Langtimanotkun & medgdngu getur valdid frahvarfseinkennum hja nyfaeddu barni.

Ekki & ad nota fentanyl medan hridir standa yfir eda vid fedingu (p.m.t. vid keisaraskurd) par sem
fentanyl kemst yfir i fylgju og getur valdid 6ndunarbalingu hja féstri eda nyfeeddu barni.

Brjostagjof

Fentanyl berst i brjéstamjolk og getur valdid slaevingu og éndunarbalingu hja barni & brjosti.

Konur med barn & brjosti &ttu ekki ad nota fentanyl og ekki etti ad setja barn aftur & brjést fyrr en ad
minnsta kosti 5 dégum eftir sidustu fentanylgjof.

4.7 Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla
Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna &hrif Abstral & haefni til aksturs eda notkunar véla.

Hins vegar eru opidida verkjalyf pekkt fyrir ad skerda andlega eda likamlega getu til ad framkvaema
hugsanlega hzttulegar athafnir eins og akstur og notkun véla. Radleggja skal sjuklingum fra akstri og
notkun véla ef vart verdur vio svima, svefndrunga, pokusyn eda tvisyni medan a toku Abstral stendur.

4.8 Aukaverkanir

Buast méa vid demigeroum aukaverkunum af épididum med Abstral. Styrkur peirra minnkar yfirleitt
med aframhaldandi notkun. Alvarlegustu hugsanlegu aukaverkanirnar i tengslum vid notkun épi6ida
eru dndunarbaling (sem getur leitt til 6ndunarstopps), lagprystingur og lost.

Kliniskum ranns6knum a Abstral var atlad ad meta 6ryggi og verkun vid medhoéndlun sjuklinga med
gegnumbrotsverk af véldum krabbameins; allir sjuklingarnir toku samtimis adra 6pi6ida, a bord vid
morfinfordalyf, oxykoddénfordalyf eda fentanyl i gegnum had, vid pralatum verkjum sinum. bess
vegna er ekki unnt ad skilja ahrif Abstral eins sér 4 6yggjandi hatt par fra.

Medal algengustu aukaverkana sem vart hefur ordid vid notkun Abstral eru demigerdar aukaverkanir
af véldum 6pidioa 4 bord vid 6gledi, haeegdatregdu, svefnhofgi og hofudverk.

Tafla med vfirliti yfir aukaverkanir vid notkun Abstral og/eda annarra efnasambanda sem innihalda
fentanyl:

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir vid notkun Abstral og/eda annarra efnasambanda
sem innihalda fentanyl i kliniskum rannséknum og vid reynslu eftir markadssetningu. beer eru taldar
upp i eftirfarandi toflu eftir liffeeraflokkum og tidni (mjog algengar > 1/10; algengar > 1/100 til < 1/10;
sjaldgaefar > 1/1.000 til < 1/100; tidni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tidni Gt fra fyrirliggjandi

gdgnum)).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.



Flokkun eftir
liffeerum

Aukaverkun flokkuo eftir tioni

Mjog algengar
>1/10

Algengar
> 1/100 til < 1/10

Sjaldgeefar
> 1/1.000 til
< 1/100

Tioni ekki pekkt
(ekki haegt ad
aeetla tioni at fra

fyrirliggjandi
gégnum)

Onamiskerfi

Ofnaemi

Efnaskipti og
naering

Lystarleysi
Minnkud
matarlyst

Gedraen
vandamal

punglyndi
Venisyki
Ringlunaréstand
Vistarfirring
Breytingar &
andlegu astandi
Kvidi
Seeluvima
Vanlidan
Gedbrigdi
Athyglisbrestur
Svefnleysi

Ofskynjanir
Lyfjafikn
(Avanabinding)
Lyfjamisnotkun
Orad

Taugakerfi

Sundl
Hofudverkur
Svefnhofgi

Minnisleysi
Lyktarglop
Bragdtruflun
Skjalfti
Sinnuleysi
Skert hidskyn
Svefnriskun

Krampi
Skert medvitund
Medvitundarleysi

Augu

Pokusyn

Hjarta

Hradslattur
Haegslattur

AEodar

Lagprystingur

Ondunarferi,
brjésthol og
midmeeti

Maeoi

Verkur { munni
og koki
prengsl i
kverkum

Ondunarbeeling

Meltingarfeeri

Ogledi

Munnbolga
Uppkost
Haegdatregoa
Munnpurrkur

Munnsar
Tannholdssar
Sar a vérum
Skert
magateming
Kvidverkir
Meltingarénot
Opagindi i maga
Tungukvillar
Munnboélga med
bl6drum

Proti i tungu
Nidurgangur

Ho og
undirhuéd

Ohofleg
svitamyndun

Meinsemd i hao
Utbrot

Ofsaklaoi
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Flokkun eftir

Aukaverkun flokkuo eftir tioni

liffeerum
Mj6g algengar Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt
>1/10 >1/100 til < 1/10 > 1/1.000 til (ekki heegt ad
< 1/100 aeetla tioni at fra
fyrirliggjandi
gégnum)
Ofnaemiskladi
Kladi
Neetursviti
Aukin
martilhneiging
Stodkerfi og Lidverkur
bandvefur Stirdleiki i
stodkerfi
Stirdleiki i lidum

AExlunarferi og
brjost

Stinningartruflun

Almennar Preyta *Frahvarfs- Andlitsrodi og

aukaverkanir einkenni hitakof

og aukaverkanir brottleysi Utlimabjagur

& ikomustad Lasleiki Sétthiti
Frahvarfsheilken
ni nybura,
lyfjapol

Averkar og Ofskémmtun af | Dettni

eitranir vanga

*Qpiatsfrahvarfseinkenni eins og 6gledi, uppkost, nidurgangur, kvidi, hrollur, skjalfti og svitamyndun
hafa komid fram hj& fentanyli i gegnum slimhimnu

Lysingar 4 voldum aukaverkunum

pol

Vid endurtekna notkun getur myndast pol.

AvanabindingEndurtekin notkun Abstral getur leitt til &vanabindingar, jafnvel vid medferdarskammta.
Heettan 4 dvanabindingu getur verid mismunandi eftir einstokum aheettupattum sjuklings, skommtum

og lengd 6pididamedferdar (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist

lyfinu Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is

49 Ofskdmmtun

Einkenni og teikn

Einkenni ofskdommtunar af fentanyl eru lenging lyfjafreedilegrar verkunar pess, en alvarlegustu ahrifin
eru 6ndunarbeeling sem getur leitt til &ndunarstopps. Daudada hefur einnig komio fyrir.
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http://www.lyfjastofnun.is/

Tilvik rykkjadndunar (Cheynes Stokes respiration) hafa komid fyrir vid ofskommtun fentanyls,
einkum hja sjuklingum med ségu um hjartabilun.

Heilahvitukvilli af véldum eitrunar hefur einnig komid fyrir vid ofskémmtun fentanyls.

Medferd

Tafarlaus medhdndlun ofskémmtunar af voldum 6pidida snyst m.a. um ad fjarlegja Abstral
tungurétartéflur sem hugsanlega eru enn i munni, ad 6rva sjuklinginn likamlega og med samradum og
meta medvitundarstig. Tryggja skal ad loftvegir haldist opnir. Ef 4 parf ad halda skal koma fyrir
sléngu i munn og kok eda barkarennu, gefa skal sdrefni og hefja vélreena dndunaradstod eftir porfum.
Vidhalda skal réttum likamshita og gefa vokva i &d.

Vid medhondlun ofskémmtunar fyrir slysni hja sjuklingum sem ekki hafa fengid 6pioida a nota ,
naloxon eda adra opididablokka samkvamt kliniskri abendingu og ,,Samantekt 4 eiginleikum lyfs*
fyrir vidkomandi lyf. Endurtekin lyfjagjof opididablokka getur reynst naudsynleg ef 6ndunarbaling
varir lengi.

Syna skal adgat vid notkun naloxon eda annarra épidioablokka vid meshdéndlun ofskdmmtunar hja
sjuklingum sem fa afram 6pidida vegna hettu a bradum frahvarfseinkennum.

Ef alvarlegur eda vidvarandi lagprystingur kemur fram & ihuga blédpurrd og sidan & ad medhondla
astandio med videigandi vokvamedferd i &0.

Tilkynnt hefur verid um ad vodvastifleiki hafi truflandi ahrif & 6ndun vid notkun fentanyls og annarra
Opidida. Vid pessi skilyrdi getur verid porf & barkapraedingu, 6ndunaradstod og lyfjagjof
Opididablokka auk vodvaslakandi lyfja.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Verkjalyf; opididar; fenylpiperidin afleidur. ATC flokkur: NO2AB03

Fentanyl er 6flugt p-6pi6ida verkjastillandi lyf sem veitir hrada verkjastillingu og stutta verkun.
Fentanyl er u.p.b. 100-falt 6flugra en morfin sem verkjastillandi lyf. Aukaverkanir fentanyls &
midtaugakerfi, dndunarstarfsemi og meltingu eru deemigerd fyrir verkjastillandi lyf sem innihalda
Opidida og eru talin tengjast pessum lyfjaflokki. bzer geta verid dndunarbeling, haegslattur, lagur
likamshiti, heegdatregda, litukrampi, likamleg dvanabinding og vellidan.

Opitidar geta haft ahrif & undirstuku-heiladinguls-nyrnahettu eda -kynkirtla 6xulinn. Medal breytinga
sem geta komio fram eru aukning & prélaktini i sermi og laeekkun & kortiséli og testosteroni i plasma.
Klinisk einkenni geta komid fram af véldum pessara horménabreytinga.

Verkjastillandi ahrif fentanyls tengjast bl6dgildum virka efnisins; hja sjuklingum sem ekki hafa fengio
Opiodida er lagmarks sermisstyrkur af fentanyli sem gefur naegileg verkjastillandi &hrif & bilinu

0,3-1,2 ng/ml, en bl6dgildi & bilinu 10-20 ng/ml valda svafingu (surgical anaesthesia) og mikilli
Ondunarbalingu.

Hja sjuklingum med langvinna verki vegna krabbameins sem fa vidhaldsskammta af 6piéidum hefur
verid synt fram & ad Abstral dregur tolfreedilega marktaekt G r verkjum, umfram lyfleysu, frd og med
10 minatum eftir lyfjagjof (sja mynd 1 hér fyrir nedan), og verulega minni porf er a aukalegri
verkjastillandi medferd.
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Mynd 1 Medalmunur a styrk verkja midad vid grunnlinu (x SE) fyrir Abstral samanborid vid lyfleysu
(meelt & 0-10 Likert kvarda).
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Oryggi og verkun Abstral voru metin hja sjuklingum sem toku lyfid pegar gegnumbrotsverkjakast
hofst. Fyrirbyggjandi notkun Abstral vid fyrirsjaanlegum verkjakdstum var ekki rannsékud i kliniskum
rannsoknum.

Eins og allir p-6piéida viotakablokkar veldur fentanyl skammtahadri 6ndunarbealingu.

Pessi heetta er meiri hja einstaklingum sem ekki hafa fengi 6pi6ida &dur en hja sjuklingum med
alvarlega verki i langvinnri 6pididamedferd. Langtimamedferd med 6piéidum leidir yfirleitt til pess ad
pol myndast gegn aukaverkununum.

pratt fyrir ad 6pididar auki yfirleitt spennu sléttra vodva i pvagras eru heildarahrifin breytileg og geta
stundum framkallad brad pvaglat eda pvagtregou.

Opitidar auka vodvaspennu og draga Ur framknanum (propulsive) samdretti sléttra vodva i
meltingarvegi en slikt veldur lengdri gegnumferd i maga sem getur verid &steedan fyrir haegdatregdu af
véldum fentanyls.

5.2 Lyfjahvorf

Fentanyl er mjog fituseekio lyf sem frasogast mjog hratt um slimhadé i munni en hagar um
meltingarveg. bPegar fentanyl er gefid til inntoku verdur pad fyrir miklum fyrstu umferdar ahrifum i
lifur og p6rmum.

Abstral er tungurétartafla sem leysist hratt upp. Hratt frasog fentanyls gengur yfir & u.p.b. 30 minatum
i kjolfar lyfjagjafar med Abstral. Samkveemt Gtreikningum er nyting Abstral 54%. Medalhdmarks
plasmastyrkur fentanyls er & bilinu 0,2 til 1,3 ng/ml (eftir lyfjagjof med 100 til 800 pg Abstral) og pvi
er ndo innan 22,5 til 240 mindtna.

U.p.b. 80-85% fentanyls er bundid af plasmapréteinum, einkum a1-glykoproteini en orlitid minna
albumini og lip6proteini. Dreifingarrammal fentanyls vid stédugt astand er u.p.b.
3-6 I/kg.

Fentanyl er fyrst og fremst umbrotid af CYP3A4 i fjolda lyfjafreedilega 6virkra umbrotsefna, svo sem

norfentanyl. Innan 72 Kist. eftir lyfjagjof fentanyls i blazed seytist u.p.b. 75% af skammtinum med
pvagi, ad mestu leyti sem umbrotsefni, og innan vid 10% sem oObreytt Iyf.
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U.p.b. 9% af skammtinum kemur fram i haegdum, einkum sem umbrotsefni. Heildar plasmauthreinsun
fentanyls er u.p.b. 0,5 I/h/kg. | kjolfar lyfjagjafar med Abstral er megin brotthvarfshelmingunartimi
fentanyls u.p.b. 7 Kist (& bilinu 3-12,5 klst.) og lokahelmingunartiminn u.p.b. 20 Kist. (& bilinu 11,5-
25 klst.).

Komid hefur i ljos ad lyfjahvorf Abstral eru tengd skammtasteerd a skammtabilinu 100 til 800 pg.
Rannsdknir & lyfjahvorfum hafa leitt i 1jos ad margar toflur jafngilda stakri téflu med samsvarandi
skammti.

Skert lifrar- eda nyrnastarfsemi

Skert lifrar- eda nyrnastarfsemi geeti aukid sermisstyrk. Aldradir sjuklingar, vannardir/teerdir og
lasburda sjuklingar geta haft minni fentanyl Gthreinsun sem getur lengt lokahelmingunartima efnisins
(sjd kafla 4.2 og 4.4).

5.3 Forkliniskar upplysingar

GOgn vardandi 6ryggi og eiturverkanir eftir endurtekna skammta benda ekki til neinnar sérstakrar
haettu fyrir menn ad fratéldu pvi sem pegar kemur fram i 66rum hlutum ,,Samantektar 4 eiginleikum
lyfs®. Dyrarannsoknir hafa leitt i [jos minnkada frjésemi og fjolgun daudsfalla hjé fostrum i rottum.
Hins vegar hafa engin vanskapandi ahrif komid i 1j6s.

Stokkbreytingaprof a bakterium og nagdyrum gaf neikvaedar nidurstédur. Eins og adrir 6pididar syndi
fentanyl fram & stokkbreytandi ahrif in vitro i frumum spendyra. Heetta & stokkbreytingu vid medferd
virdist 6likleg par sem ahrifin komu adeins fram vid mjog haan styrk.

I rannséknum & krabbameinsvaldandi &hrifum med fentanyli (26 vikna hid- eda kvikmaling
(bioassay) hja Tg.AC erfdabreyttum muasum; tveggja ara rannsokn vid gjof undir hud &
krabbameinsvaldandi ahrifum hjéa rottum) kom ekkert fram sem benti til hugsanlegra exlisvaldandi
ahrifa. Mat & myndum af heila ar ranns6kn 4 krabbameinsvaldandi dhrifum hjé rottum leiddi i ljos
meinsemdir i heila hja dyrum sem fengu stéra skammta af fentanyl sitrati. Pyding pessara nidurstadna
fyrir menn er ekki pekkt.

6. LYFJAGERDARFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mannitol (E421)

Kisilgerdur orkristalladur selltlosi

Natriumkréskarmell6si

Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekKi vid.

6.3 Geymslupol

2ar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid ekki vid heaerri hita en 25°C.

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn raka.
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6.5 Gerdilats og innihald

Abstral tungurétartoflum er pakkad i barnadryggispynnur med vosum ur OPA/&li/PVC lokad med
pappir/polyester/ali i ytri pappadskju. Pakkningarnar eru med mismunandi lit eftir styrkleika Abstral
tungurétartafina.

Pakkningasterd: Pakkningar med 10 eda 30 tungurdétartoflum.
EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga parf Grgangi a 6ruggan hatt. Sjuklingar/umoénnunaradilar eru hvattir til ad skila notudum
lyfjum i lyfjabud parf sem peim verdur fargad i samraemi vid gildandi reglur.
7. MARKADBSLEYFISHAFI

Grinenthal GmbH

Zieglerstrale 6

52078 Aachen

pyskaland

8. MARKADBSLEYFISNUMER

Abstral 100 mikrogramma tungurétartoflur: 1S/1/08/089/02

Abstral 200 mikrogramma tunguroétartoflur: 1S/1/08/089/03

Abstral 300 mikrogramma tunguroétartoflur: 1S/1/08/089/04

Abstral 400 mikrogramma tungurétartoflur: 1S/1/08/089/05

Abstral 600 mikrogramma tungurétartoflur: 1S/1/08/089/06
Abstral 800 mikrogramma tunguroétartofiur: 1S/1/08/089/07

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 10. desember 2008.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 1. agust 2014.

10. DAGSETNING ENDURSKOBPUNAR TEXTANS

30. oktober 2024.
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