CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Fentanyl Novosis, 75 mikrograméw/godzing system transdermalny

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Fentanyl Novosis, 75 mikrogramow/godzing: 1 system transdermalny o powierzchni 17 cm? zawiera
10,2 mg fentanylu i uwalnia 75 mikrogramow fentanylu na godzing.

Substancja pomocnicza: olej sojowy.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

System transdermalny.

Nieprzezroczysty, bezbarwny prostokatny system transdermalny z zaokraglonymi brzegami,

z nadrukiem na folii ,,fentanyl 75 pg/godzing” w pojedynczej termozgrzewalnej saszetce.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli

Fentanyl jest wskazany:

- w leczeniu przewlektego, niewrazliwego na leczenie bolu nowotworowego

- w leczeniu przewleklego, niewrazliwego na leczenie bolu

Dzieci

- dlugoterminowe leczenie cigzkiego, przewleklego bolu u dzieci w wieku powyzej 2 lat,
otrzymujacych wczesniej analgetyki opioidowe.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Fentanyl Novosis w postaci systemu transdermalnego uwalnia fentanyl przez 72 godziny.

Przy ustalanie wlasciwej dawki w leczeniu bolu przewlektego nalezy uwzgledni¢ poprzednio

stosowane leki przeciwbolowe. Wymagana dawke fentanylu ustala si¢ w zaleznos$ci od skutecznos$ci

1 mozliwo$ci rozwoju tolerancji.

Dostosowanie dawki poczatkowej u pacjentow niestosujqcych wczesniej opioidow

U pacjentow, ktorzy wezesniej nie otrzymywali silnie dziatajacych opioidow, leczenie nalezy
rozpoczyna¢ od najmniejszego stezenia substancji czynne;.

Zamiana 7 innych silnie dziatajqcych opioidow

Podczas zamiany opioidu podawanego doustnie lub pozajelitowo na fentanyl podawany przezskornie,
nalezy okresli¢ nastgpujaco:

1. Nalezy okresli¢ ilo$¢ analgetykéw wymaganych przez ostatnie 24 godziny.



2. Otrzymang warto$¢ nalezy przeliczy¢ na odpowiadajaca dawke doustnej morfiny, wedtug
danych podanych w Tabeli 1.
3. Odpowiadajaca dawke fentanylu nalezy wyliczy¢ nastgpujaco:

a) u pacjentow, ktoérzy wymagaja zmiany opioidu nalezy zastosowac Tabelg nr 2
(wspotczynnik zamiany morfiny na fentanyl podawany przezskornie odpowiadajacy
150:1)
b) u pacjentdéw ustabilizowanych i dobrze tolerujacych leczenie opioidami nalezy
zastosowac Tabelg nr 3 (wspotczynnik zamiany morfiny na fentanyl podawany
przezskorie odpowiadajacy 100:1)

Tabela 1: Przeliczanie potencjalu analgetycznego
Wszystkie dawki podane w tabeli odpowiadaja dziataniu analgetycznemu 10 mg morfiny podane;j

pozajelitowo.
Odpowiadajaca dawka
przeciwbdlowa (mg)
Substancja czynna Podanie pozajelitowe (im) Podanie doustne
Morfina 10 30-40
Hydromorfon 1,5 7,5
Oksykodon 10-15 20-30
Metadon 10 20
Leworfanol 2 4
Oksymorfina 1 10 (podanie doodbytnicze)
Diamorfina 5 60
Petydyna 75 -
Kodeina - 200
Buprenorfina 0,4 0,8 (podanie podjezykowe)
Ketobemidon 10 20-30

Tabela 2: Zalecana dawka poczatkowa fentanylu podawanego przezskérnie w oparciu
o doustna dawke dobowa morfiny (u pacjentdow wymagajacych zmiany produktu opioidowego)

Doustna dawka morfiny (mg/24 godziny) Przezskorne uwalnianie fentanylu (pug/godzing)
<44 12,5
45-134 25
135-224 50
225-314 75
315 - 404 100
405 - 494 125
495 - 584 150
585 - 674 175
675 - 764 200
765 - 854 225
855 -944 250
945 - 1034 275
1035-1124 300

Tabela 3: Zalecana dawka poczatkowa fentanylu podawanego przezskérnie w oparciu o doustng
dawke dobowa morfiny (u pacjentow stabilnych i dobrze tolerujacych leczenie opioidami)

Doustna dawka morfiny (mg/24 godziny)

Przezskoérne uwalnianie fentanylu (ug/godzing)

<60 12,5
60 - 89 25
90 - 149 50
150 - 209 75

210-269 100




270 - 329 125
330 - 389 150
390 - 449 175
450 - 509 200
510 - 569 225
570 - 629 250
630 - 689 275
690 - 749 300

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie dodatkowej lub innej metody analgezji, jesli dawka fentanylu jest
wigksza niz 300 mikrogramow/godzing. Schemat dostosowania dawki fentanylu u dzieci znajduje si¢
w tabeli 4.

Zarowno w przypadku poczatkowego dostosowania dawki, jak i zamiany z innego produktu
przeciwbolowego, wstgpna ocena maksymalnego dziatania przeciwbolowego nie powinna by¢
przeprowadzana wczesniej niz przed uptywem 24 godzin po podaniu, ze wzgledu na stopniowe
zwigkszanie si¢ stezenia fentanylu w surowicy.

W ciagu pierwszych 12 godzin po zamianie na fentanyl podawany przezskornie, pacjent powinien
nadal otrzymywa¢ dotychczas stosowany produkt przeciwbolowy w takiej samej, jak wczesniej
dawce, a przez kolejne 12 godzin w dawce zaleznej od zapotrzebowania pacjenta.

Dostosowanie dawki u pacjentow 7 gorqczkq
Podczas epizodow goraczki moze by¢ konieczne dostosowanie dawki.
Zwigkszanie dawki i leczenie dlugoterminowe

Po tym okresie, roztwor morfiny lub krotko dziatajacy analgetyk moze by¢ stosowany jedynie jako
leczenie uzupetniajace do fentanylu w postaci systemu transdermalnego, jesli jest to konieczne
(np. w przypadku wystgpowania silnego bolu).

Poniewaz obliczenie dawek, zastosowanych w tabeli znajdujacej si¢ powyzej, jest celowo dokonane
W oparciu o relatywnie male st¢zenie fentanylu, we wstgpnym okresie stosowania fentanylu w postaci
systemu transdermalnego, moze by¢ konieczne zastosowanie uzupetniajacego analgetyku. Mozliwe
jest dalsze zwigkszanie dawki fentanylu (poprzez zastosowanie wickszej dawki lub dodatkowego
systemu transdermalnego) jednak, w celu uniknigcia nieprzewidywalnej kumulacji substancji czynnej,
nie wczesniej, niz po uptywie 72 godzin od aplikacji systemu transdermalnego z fentanylem.
Wiasciwa moc systemu transdermalnego jest ustalana w oparciu o zazwyczaj wymagang dawke
analgetyku, podawanego jako leczenie uzupetiajace do wezesniej zastosowanego systemu
transdermalnego, zgodnie z tabela powyzej.

Wymagana dawka fentanylu powinna by¢ zalezna od zapotrzebowania pacjenta i oceniana regularnie
po kazdym zastosowaniu.

Zamiana lub przerwanie leczenia

W przypadku dlugotrwatego leczenia po gwattownym przerwaniu leczenia lub nagtym zmniejszeniu
dawki nalezy spodziewac si¢ objawow odstawiennych.

Jesli konieczna jest zamiana z fentanylu na inne opioidy, przed usunigciem systemu transdermalnego.
nalezy zastosowac potowg dawki produktu, wymienionej w tabeli. Dawka bgdzie nastgpnie
dostosowywana odpowiednio do nasilenia bdlu, odczuwanego przez pacjenta. Jesli konieczne jest
przerwanie podawania produktu, dawke nalezy zmniejsza¢ stopniowo w celu uniknigcia objawow
odstawiennych.




Stosowanie u dzieci

Dzieci w wieku 16 lat i powyzej:
Nalezy stosowac dawke, jak u dorostych pacjentow.

Dzieci w wieku od 2 do 16 lat:
Sposob podawania:

U miodszych dzieci preferowanym miejscem naktadania plastra jest gorna czgs$¢ plecow, w celu
zminimalizowania potencjalnej mozliwosci odklejenia plastra przez dziecko.

Dawkowanie

Fentanyl Novosis moze by¢ zastosowany jedynie u dzieci tolerujacych opioidy (w wieku od 2 do

16 lat), otrzymujacych wczes$niej doustnie odpowiednik morfiny w dawce co najmniej 30 mg na dobe.
W celu zamiany z opioidu podawanego doustnie lub pozajelitowo na Fentanyl Novosis nalezy odnie$¢
si¢ do danych dotyczacych przeliczania potencjatu analgetycznego (Tabelal) oraz zalecanej dawki
produktu Fentanyl Novosis w oparciu o doustng dawke dobowa morfiny (Tabela 4).

Tabela 4: Wyliczenie dawki fentanylu w oparciu o doustng dawke dobowa morfiny'

Morfina podawana Fentanyl system Fentanyl system
doustnie transdermalny transdermalny

Dawka Uwalnianie Powierzchnia

(mg/24 godziny) (ng/godzing) wchtaniania

(cm’)
Dzieci *
30-44 12,5 4,25

45-134 25 8,5

' W badaniach klinicznych zastosowano powyzsze zakresy doustnej dawki dobowej morfiny jako
podstawe do zamiany na fentanyl podawany przezskornie.

> W celu zamiany na dawki produktu Fentanyl Novosis wigksze niz 25 mikrograméw/godzing zaleca
si¢ zastosowanie wspolczynnika zamiany morfiny doustnej na fentanyl podawany przezskornie
odpowiadajacy 150:1 (patrz Tabela 2).

Dostegpne sa tylko ograniczone dane z badan klinicznych dotyczace stosowania u dzieci doustne;j
morfiny w dawce wigkszej niz 90 mg. W badaniach u dzieci, wymagana dawka fentanylu w postaci
systemu transdermalnego byta wyliczona w sposob zachowawczy: 30 mg do 44 mg doustnej morfiny
na dobg odpowiada dawce opioidu zawartego w jednym systemie transdermalnym fentanylu

o mocy 12,5 mikrogramow/godzing. Nalezy zwrdci¢ uwagg, ze powyzsze reguly zamiany u dzieci
dotyczy tylko zmiany z doustnej postaci morfiny (lub jej odpowiednika) na Fentanyl Novosis, system
transdermalny. Ze wzgledu na ryzyko wystapienia przedawkowania, nie nalezy stosowac powyzszych
regut do zamiany produktu Fentanyl Novosis na inne opioidy.

Dziatanie analgetyczne pierwszej dawki fentanylu w postaci systemu transdermalnego nie bedzie
optymalne przez pierwsze 24 godziny. W zwiazku z tym, przez pierwsze 12 godzin zamiany leczenia
na fentanyl pacjent powinien otrzymywac regularne dawki produktu przeciwbolowego. Przez dalsze
12 godzin, ten analgetyk nalezy podawaé w zaleznos$ci od potrzeby kliniczne;.

Maksymalne stezenie fentanylu w surowicy krwi wystepuje po 12 do 24 godzin po rozpoczgciu
leczenia, w zwiazku z tym, przez co najmniej 48 godzin po rozpoczeciu leczenia fentanylem lub w



trakcie zwigkszania dawki (patrz takze punkt 4.4), zaleca si¢ monitorowanie pacjentow po katem
wystapienia dziatan niepozadanych, ktore moga obejmowac depresje oddechowa.

Dostosowanie dawki i leczenie podtrzymujgce

Jesli po zastosowaniu dawki produktu Fentanyl Novosis analgezja jest niewystarczajaca, nalezy
zastosowac leczenie uzupelniajace morfina lub innym krétko dziatajacym lekiem z grupy opioidow.
Moze by¢ konieczne zwigkszenie dawki, w zalezno$ci od dodatkowego zapotrzebowanie na
analgetyki i stopnia nasilenia bolu u dziecka. Dostosowanie dawki nalezy wykonywac¢ przez
zwigkszanie jej o 12 mikrogramow/godzing.

Uwaga

Poniewaz stezenie fentanylu w surowicy krwi zwigksza si¢ powoli, poczatkowe dostosowanie dawki
lub jej zwigkszanie nalezy prowadzi¢ pod uwazng kontrola przez caty ten czas. W przypadku braku
takiej mozliwosci poczatkowe dostosowanie dawki powinno odbywac si¢ w szpitalu, w celu
monitorowania dziatan niepozadanych, ktére moga obejmowaé depresj¢ oddechowa; jest to zalecane
szczegolnie u dzieci, przez co najmniej 48 godzin po rozpoczgciu leczenia produktem Fentanyl
Novosis lub w trakcie zwigkszania dawki (patrz takze punkt 4.4).

Wymagana dawka fentanylu moze by¢ dostosowana indywidualnie. Tabele dotyczace schematow
zamiany sg oparte na ograniczonych do§wiadczeniach uzyskanych z przeprowadzonych dotychczas
badan klinicznych. U pacjentow z bardzo duzym nasileniem bolu moze by¢ konieczne zastosowanie
wigkszych dawek. Zgodnie z zasadami, nalezy wybra¢ najmniejsza dawke niezbgedna do uzyskania
dziatania analgetycznego.

Sposob podawania

Fentanyl w postaci systemu transdermalnego nalezy naktada¢ na nieowtosiony obszar skory lub obszar
skory, z ktorego usunicto wlosy (wtoséw nie nalezy goli¢) na gornej czesci ciata (klatka piersiowa,
plecy, gorna cze¢$¢ ramienia) natychmiast po jego wyjeciu z saszetki i usunig¢ciu obydwu cze$ci
warstwy ochronnej z samoprzylepnej warstwy matrycowej uwalniajacej fentanyl.

Przed nalozeniem systemu transdermalnego skorg nalezy doktadnie umy¢ czysta woda i doktadnie
osuszy¢ (nie nalezy stosowa¢ mydta Iub innych $rodkéw myjacych). Po natozeniu nalezy lekko
przyciska¢ system transdermalny dtonia do skory (przez okoto 10-30 sekund). Nalezy upewnic sig,

ze w miejscu aplikacji nie ma zadnych mikrouszkodzen (np. zmian po naswietlaniach lub po goleniu).

System transdermalny jest zabezpieczony z zewnatrz folia wodoodporna, nie trzeba go usuwac
podczas prysznica.

Nie nalezy uszkadzac, dzieli¢ lub przecina¢ systemu transdermalnego, poniewaz moze to spowodowac
niekontrolowane uwalnianie fentanylu.

Nie nalezy stosowac kremow, olejkow, tonikow lub pudru na miejsce aplikacji, poniewaz moze to
ostabiac¢ przyleganie systemu transdermalnego do skory.

Czasem moze by¢ konieczne dodatkowe umocowanie systemu transdermalnego.

Wybor wymaganego miejsca aplikacji moze ogranicza¢ mozliwo$¢ postepujacego zwigkszania dawki.
Czas stosowania

System transdermalny nalezy zmienia¢ co 72 h. W niektérych przypadkach moze by¢ konieczna
wczesniejsza zmiana systemu transdermalnego, jednak ze wzgledu na mozliwos¢ zwigkszenia ponad

przecigtne st¢zenia fentanylu w surowicy krwi, mozna to zrobi¢ nie wczesniej, niz po 48 godzinach od
aplikacji. Nowy system transdermalny nalezy zawsze naktada¢ w miejscu innym niz poprzednie.



W tym samym migjscu mozna natozy¢ system transdermalny dopiero po 7 dniach. Dziatanie
przeciwbdlowe moze utrzymywac si¢ przez pewien czas po usunigciu systemu transdermalnego.

Resztki pozostate po usunigciu plastra mozna usuna¢ duza iloScia mydta i wody. Nie nalezy stosowac
alkoholu 1 innych rozpuszczalnikow, poniewaz moga one powodowac¢ podraznienie skory, na skutek
specyficznego dziatania systemu transdermalnego.

4.3 Przeciwwskazania

Nie nalezy stosowac fentanylu w nast¢pujacych przypadkach:

- nadwrazliwosci na fentanyl, orzeszki ziemne lub olej sojowy lub na ktérakolwiek substancije
pomocnicza systemu transdermalnego,

- w leczenia bolu krétkotrwalego, np. pooperacyjnego,

- w przypadku bradyarytmii,

- w przypadku cigzkich zaburzen czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Fentanyl, jako silny opioid moze powodowac depresj¢ oddechowa i dlatego powinien by¢ stosowany

z ostroznoscia i tylko w matych dawkach u pacjentow, u ktérych wystepuje:

- depresja oddechowa (np. w wyniku leczenia innymi produktami, mocznicy lub cigzkich
zakazen),

- przewlekta obturacyjna choroba ptuc (np. przewlekle zapalenie oskrzeli, astma oskrzelowa,
znaczne ograniczenie rezerwy oddechowej),

- zaburzenie czynnosci nerek lub watroby.

U tych pacjentow stosowanie opioidow moze powodowac zwigkszenie oporu w drogach
oddechowych.

Szczegdlny nadzoér medyczny wymagany jest w nastgpujacych przypadkach:

- u pacjentow szczego6lnie wrazliwych na nastgpstwa retencji CO, (z urazami glowy, guzami
mozgu, zwigkszonym ci$nieniem wewnatrzczaszkowym, zaburzeniami $wiadomosci lub w
$piaczce). W tych przypadkach opioidy moga maskowaé przebieg kliniczny urazow glowy.

- u pacjentow uzaleznionych od alkoholu lub lekow.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenia kliniczne u dzieci, fentanyl w postaci systemu
transdermalnego nalezy stosowac u dzieci w wieku ponizej 12 lat jedynie po rozwazeniu ryzyka
1 korzysci wynikajacych z takiego zastosowania.

U pacjentéw w podesztym wieku istnieje mozliwos¢ zmniejszonego klirensu nerkowego i wydtuzony
okres pottrwania, moga wigc oni by¢ bardziej wrazliwi na produkt, niz mtodsi pacjenci. W badaniach
klinicznych, dotyczacych stosowania fentanylu w postaci systemu transdermalnego, kinetyka
fentanylu nie zmieniata si¢ znaczaco w tej grupie pacjentow w poréwnaniu z mlodszymi pacjentami,
jednakze obserwowano tendencje do wystepowania wigkszego stezenia fentanylu w surowicy krwi

u pacjentow w podesztym wieku. Pacjentow w podesztym wieku nalezy uwaznie obserwowac, czy nie
wystapia u nich objawy toksycznosci fentanylu i w razie konieczno$ci, zmniejszy¢ dawke produktu.

Fentanyl jest metabolizowany w watrobie, w zwiazku z tym u pacjentow z zaburzeniami czynnosci
watroby eliminacja moze by¢ op6zniona. Nalezy uwaznie obserwowa¢ pacjentoOw z zaburzeniami
czynnosci watroby lub nerek, pacjentow ostabionych lub z mata masag ciata i, jesli konieczne,
zmniejszy¢ dawke.

Produkt nalezy stosowac jedynie pod nadzorem lekarza, doswiadczonego w zakresie leczenia
przeciwbdlowego.



W przypadku zmiany systemu zawierajacego fentanyl, nalezy pacjentowi zapewni¢ dodatkowa opieke
medyczna oraz udzieli¢ informacji, jak utrzymywac state zmniejszenie bolu (w razie konieczno$ci
w taki sam sposob jak poczatkowe dostosowanie dawki).

W przypadku wystapienia depresji oddechowej w trakcie leczenia fentanylem, nalezy natychmiast
usuna¢ system transdermalny i stymulowa¢ pacjenta fizycznie i werbalnie, az do momentu przybycia
pomocy medycznej. Poniewaz okres poéltrwania fentanylu w surowicy krwi wynosi 17 godzin, mozna
si¢ spodziewac si¢ wystapienia depresji oddechowej nawet po usunigciu systemu transdermalnego.
Pacjentow, u ktorych wystgpuja powazne dziatania niepozadane nalezy doktadnie kontrolowac przez
co najmniej 24 godziny po usunigciu plastra, szczegdlna uwage nalezy zwrécic na czgsto§é oddechow
i gleboko$¢ sedacji.

Depresja oddechowa moze takze utrzymywac sig¢ po usunigciu systemu transdermalnego. Ryzyko
takiego dziatania niepozadanego wzrasta w zaleznosci od wielko$ci dawki (patrz punkt 4.9). Produkty
dziatajace hamujaco na osrodkowy uktad nerwowy moga nasila¢ to dziatanie niepozadane (patrz punkt
4.5).

Pacjenci 7 gorqczkq/narazeni na zewnetrzne Zrédta ciepla

W badaniach na modelach farmakokinetycznych wykazano, ze w temperaturze skory wynoszacej
40°C stezenie fentanylu w surowicy krwi moze zwigkszy¢ si¢ trzykrotnie. Dlatego pacjentow

z goraczka nalezy kontrolowac, czy nie wystepuja u nich dzialania niepozadane, a w razie
koniecznosci dostosowac dawke produktu.

Nalezy upewni¢ sig, czy miejsce natozenia systemu transdermalnego nie jest narazone na kontakt ze
zrodtami ciepta (co moze takze pogorszy¢ przyleganie plastra). Dotyczy to podgrzewanych poduszek,
elektrycznie podgrzewanych kocow, butelek z goraca woda, lamp nagrzewajacych, intensywnego
opalania, sauny lub goracych kapieli z hydromasazem.

Stosowanie u dzieci

Nie nalezy stosowa¢ produktu Fentanyl Novosis, w dawce 12,5 mikrogramow/godzing u dzieci nie
otrzymujacych wczesniej opioidow (patrz punkt 4.2). Istnieje potencjalne ryzyko powaznej lub
zagrazajacej zyciu hipowentylacji, zaleznej od dawki produktu Fentanyl Novosis, w dawce

12,5 mikrogramow/godzing (patrz tabela 4 oraz punkt 4.2).

Ze wzgledu na brak badan dotyczacych stosowania fentanylu w postaci systemu transdermalnego

u dzieci w wieku ponizej 2 lat, nie nalezy stosowa¢ produktu w tej grupie wiekowej. Produkt Fentanyl
Novosis w dawce 12,5 mikrograméw/godzing moze by¢ stosowany jedynie u dzieci w wieku 2 lat

i starszych, otrzymujacych wczesniej opioidy (patrz punkt 4.2).

W celu ochrony przed przypadkowym spozyciem, nalezy uwaznie wybra¢ miejsce aplikacji produktu
Fentanyl Novosis 12,5 mikrograméw/godzing (patrz punkt 4.2) oraz doktadnie kontrolowa¢
przyleganie plastra.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji
Nalezy bra¢ pod uwage nastepujace interakcje tego produktu:

Jednoczesne stosowanie innych produktow dziatajacych hamujaco na o§rodkowy uktad nerwowy,

w tym opioidow, anksjolitykdéw, produktow nasennych, anestetykow do znieczulenia ogdlnego,
produktéw zwiotczajacych migsénie, fenotiazyny, produktéw uspokajajacych, produktow
przeciwhistaminowych o dziataniu uspokajajacym lub alkoholu moze spowodowa¢ dodatkowe
dziatanie hamujace. Moze wystapi¢ depresja oddechowa, zmiany cis$nienia tetniczego krwi, nasilona
sedacja lub $piaczka. Jezeli fentanyl stosowany jest z ktorymkolwiek z wymienionych powyzej
produktow, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki jednego lub obydwu produktow.

Fentanyl, substancja o duzym klirensie, jest gwattownie i silnie metabolizowana, gléwnie przez



CYP 450 3A4.

Jednoczesne stosowanie z innymi substancjami czynnymi, metabolizowanymi tym szlakiem, takimi
jak erytromycyna, itrakonazol, ketokonazol, diltiazem, cymetydyna, moze wplywac na wydtuzenie
dziatania terapeutycznego, jak i czgsto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych.

Itrakonazol podawany doustnie w dawce 200 mg/dobe przez 4 dni, nie wptywatl istotnie na
farmakokinetyke fentanylu podawanego dozylnie.

Doustne podanie rytonawiru, jednego z najsilniejszych inhibitorow CYP 450 3A4, powodowato
zmniejszenie klirensu fentanylu podawanego dozylnie o dwie trzecie. Zwigkszenie st¢zenia fentanylu
w osoczu moze by¢ tak duze, ze moze to powodowac nasilenie lub wydtuzenie dziatania
terapeutycznego oraz dziatan niepozadanych. Skutkiem tego moze by¢ cigzka depresja oddechowa.

W takich przypadkach niezbedna jest szczegdlna ostroznos¢ i nadzor medyczny. Nie zaleca sig
leczenia skojarzonego fentanylem i rytonawirem lub innymi silnymi inhibitorami CYP 450 3A4, jezeli
pacjent nie jest uwaznie obserwowany.

Poniewaz petydyna i inhibitory monoaminooksydazy (np. tranylcypromina) nasilaja wzajemnie swoje
wlasnosci toksyczne, mozna spodziewac si¢ podobnych interakcji z fentanylem.

Chociaz pentazocyna lub buprenorfina maja dziatanie analgetyczne, czgSciowo antagonizujg niektore
dziatania fentanylu (np. dziatanie analgetyczne) i moga indukowac wystapienie objawow
odstawiennych u 0s6b uzaleznionych od opioidow.

Nie nalezy pi¢ napojow alkoholowych w trakcie leczenia fentanylem.
4.6 Cigza i laktacja

Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania fentanylu u kobiet w ciazy. Badania u zwierzat wykazaty
toksyczno$¢ dla rozrodu (patrz punkt 5.3). Potencjalne ryzyko dla ludzi nie jest znane. Fentanyl moze
by¢ stosowany podczas ciazy tylko wtedy, gdy jest to niezbednie konieczne.

Dlugotrwate stosowanie podczas ciazy moze powodowac objawy odstawienie u noworodka. Nie
nalezy stosowac fentanylu podczas porodu (w tym podczas cigcia cesarskiego), poniewaz fentanyl
przechodzi przez tozysko i moze powodowa¢ depresje oddechowa u ptodu lub noworodka.

Fentanyl przenika do mleka kobiecego i moze powodowac sedacje i (lub) depresj¢ oddechowa

u dziecka karmionego piersia. Z tego powodu, nalezy przerwac karmienie piersia na co najmniej

72 godziny po ostatnim podaniu produktu Fentanyl Novosis w postaci systemu transdermalnego (patrz
takze punkt 4.4).

4.7. Wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Fentanyl Novosis nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych. Nie nalezy spodziewac si¢ znaczacego
uposledzenia zdolnosci do prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych u pacjentow ustabilizowanych za pomoca okreslonej dawki fentanylu. Jednakze,
zwlaszcza na poczatku leczenia, podczas kazdej zmiany dawki oraz podczas potaczenia

z innymi produktami, w pojedynczych przypadkach reaktywno$¢ moze by¢ zmieniona, co moze miec
wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen mechanicznych
w ruchu. W takich sytuacjach nalezy zachowac ostroznosc.

4.8 Dzialania niepozadane

W celu okreslenia czgstosci wystgpowania dziatan niepozadanych, zastosowano nastgpujaca
klasyfikacje:



Bardzo czgsto >1/10

Czgsto >1/100, < 1/10

Niezbyt czgsto >1/1000, < 1/100

Rzadko >1/10 000, < 1/1000

Bardzo rzadko < 1/10 000, nie znane (nie mozna ocenic
czestosci wystegpowania na podstawie dostepnych
danych)

Najcigzszym dziataniem niepozadanym fentanylu jest depresja oddechowa.

Profil dziatan niepozadanych wystgpujacych u dzieci i mtodziezy leczonych fentanylem w postaci
systemu transdermalnego byl zblizony do profilu obserwowanego u dorostych. Ryzyko w populacji
dziecigcej nie zostato zidentyfikowane, poza tym, ktoére byto zwiazane z zatosowaniem opioidow do
tagodzenia bolu zwiazanego z powazna choroba. Nie wydaje sig, zeby istniato jakiekolwiek
specyficzne ryzyko dla dzieci, zwiazane z zastosowaniem fentanylu w postaci systemu
transdermalnego, stosowanego zgodnie z zaleceniami, u matych dzieci w wieku 2 lat.

Bardzo czgste dzialania niepozadane obserwowane w badaniach klinicznych z udziatem dzieci to
goraczka, wymioty i nudnosci.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Moga wystapi¢ rowniez ostre reakcje anafilaktyczne.

Zaburzenia psychiczne

Bardzo czesto: sennos¢.

Czgsto: uspokojenie, nerwowos¢, utrata apetytu.

Niezbyt czgsto: euforia, niepamig¢, bezsenno$¢, omamy, niepokdj.
Bardzo rzadko: urojenia, pobudzenie, astenia, depresja, lgk, dezorientacja.

zaburzenia czynnosci seksualnych, objawy odstawienne.

Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo czgsto: bol glowy, zawroty glowy.
Niezbyt czgsto: drzenie, parestezje, zaburzenia mowy.
Bardzo rzadko: zaburzenia koordynacji, napady drgawek (w tym drgawki kloniczne i

padaczka z napadami pierwotnie uogoélnionymi).

Zaburzenia oka
Rzadko: niedowidzenie.

Zaburzenia serca
Niezbyt czgsto: bradykardia, tachykardia.
Rzadko: zaburzenia rytmu serca.

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czgsto: nadci$nienie lub niedocis$nienie tetnicze krwi.

Rzadko: rozszerzenie naczyn.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia

Niezbyt czgsto: duszno$¢, hipowentylacja

Bardzo rzadko: depresja oddechowa, bezdech
Zaburzenia Zolqdka i jelit

Bardzo czgsto: nudnosci, wymioty, zaparcie
Czgsto: sucho$¢ w jamie ustnej, dyspepsja
Niezbyt czgsto: biegunka

Rzadko: czkawka

Niezbyt czgsto: bolesne wzdgcie z oddawaniem wiatrow, niedroznos$¢ jelita



Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Bardzo czesto: nadmierna potliwo$¢, swiad

Czesto: reakcje skorne w miejscu natozenia systemu transdermalnego (zazwyczaj
ustgpujace w ciagu 24 godzin po usunigciu systemu transdermalnego)

Niezbyt czgsto: wysypka, rumien

Zaburzenia nerek i ukladu moczowego
Niezbyt czgsto: zatrzymanie moczu
Bardzo rzadko: bol pecherza moczowego, skapomocz

Zaburzenia ogolne
Rzadko: obrzek, uczucie zimna

Dziatania niepozadane wystgpujace w indywidualnych przypadkach moga wynika¢ z rodzaju choroby
lub moga by¢ spowodowane innymi sposobami leczenia.

Tak jak w przypadku innych analgetykéw opioidowych, moga wystapi¢ tolerancja, uzaleznienie
psychiczne i fizyczne podczas dlugotrwalego stosowania fentanylu.

U niektérych pacjentdw po zamianie leczenia z uprzednio zaleconych silnych analgetykow
opioidowych na fentanyl Iub po gwattownym zakonczeniu leczenia moga wystapi¢ objawy
odstawienne, takie jak nudnos$ci, wymioty, biegunka, napady paniki i dreszcze.

4.9 Przedawkowanie

Objawy
Przedawkowanie fentanylu moze spowodowac¢ depresjg osrodkowego uktadu nerwowego, objawiajaca
w postaci letargu, $piaczki, depresja oddechowa z oddechem typu Cheyne-Stokesa i (lub) sinica.

Inne objawy, ktore moga wystapic to hipotermia z wilgotna i zimna skoéra, zmniejszenie napigcia
migsniowego, bradykardia, hipotonia. Objawami toksycznosci sa gteboka sedacja, ataksja, zwezenie
zrenic, depresja oddechowa, ktora jest gtdwnym objawem i drgawki.

Leczenie

Nalezy natychmiast usuna¢ system transdermalny i fizycznie lub werbalnie stymulowac pacjenta.
Nastepnie mozna podac¢ specyficznego antagoniste opioidow, jak nalokson, jednakze depresja
oddechowa moze utrzymywac sig dtuzej niz dziatanie antagonisty.

Moze by¢ konieczne powtarzanie dawek dozylnie lub podanie naloksonu w postaci ciagtej infuzji
Odwrocenie dziatania narkotycznego moze spowodowac zwigkszenie odczuwania ostrego bolu

i uwolnienie amin katecholowych.

W zaleznosci od stopnia depresji oddechowej moze by¢ wymagane leczenie w oddziale intensywne;j
opieki medycznej. Nalezy utrzymywac prawidlowa temperature ciata u pacjenta oraz zapewnic
odpowiednia podaz ptynow.

Hipowolemia moze by¢ przyczyna cigzkiego lub utrzymujacego sig niedocisnienia tgtniczego. Nalezy
leczy¢ ten stan za pomoca wlasciwego, pozajelitowego podania ptynow.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbolowe, opioidy, pochodne fenylopiperydyny
Kod ATC: N 02 AB 03



Fentanyl jest analgetykiem opioidowym o powinowactwie gtdwnie do receptora p. Gtowne dziatania
terapeutyczne fentanylu to analgezja i uspokojenie. Minimalne skuteczne stgzenie analgetyczne
fentanylu w surowicy u 0s6b wczesniej nie leczonych opioidami miesci si¢ w zakresie od 0,3 ng/l

do 1,5 ng/l; czestos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych wzrasta, jesli stezenie w osoczu jest
wigksze niz 2 ng/l.

Stezenie fentanylu przy ktorym zwicksza si¢ cze¢stos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych
zaleznych od opioidow, zwigksza si¢ w miar¢ wydluzania okresu otrzymywania produktu przez
pacjenta. Stopien rozwijania si¢ zjawiska tolerancji r6zni si¢ u poszczeg6lnych pacjentow.

Bezpieczenstwo fentanylu oceniano w trzech otwartych badaniach u 293 dzieci z przewlekltym bolem,
w wieku od 2 do 18 lat, w tym 66 dzieci w wieku od 2 do 6 lat. W tych badaniach dawka morfiny od
30 mg do 45 mg byla zastapiona jednym systemem transdermalnym zawierajacym

12,5 mikrogramow/godzing fentanylu. Dawka poczatkowa 25 mikrogramow/godzing lub wigksza byta
stosowana u 181 pacjentdw, ktorzy otrzymywali wczesniej opioidy w dawce odpowiadajacej co
najmniej 45 mg doustnej morfiny.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Fentanyl wchtania si¢ przez skor¢ w sposob ciagly przez 72 h po aplikacji systemu transdermalnego.
Szybkos$¢ uwalniania jest wzglednie stata, z powodu polimerowej substancji uwalniajacej oraz dyfuzji
fentanylu poprzez warstwy skory. Po pierwszym zastosowaniu systemu transdermalnego st¢zenie
fentanylu w surowicy zwigksza si¢ stopniowo, ogolnie wyréwnujac si¢ pomiedzy 12124 h od
aplikacji, nastgpnie pozostajac na wzglednie statym poziomie przez pozostate 72-godzin od natozenia
systemu transdermalnego.

Stezenie osiggane w surowicy jest proporcjonalne do wielkosci systemu transdermalnego.

Po wielokrotnym nalozeniu systemu transdermalnego co 72-godziny, osiagany jest stan stacjonarny
stezenia w surowicy, ktory utrzymuje si¢ podczas kolejnych aplikacji systemu transdermalnego o tej
samej wielkos$ci. Po usunigciu systemu transdermalnego z fentanylem stezenie w surowicy zmniejsza
si¢ stopniowo, w okresie pottrwania, wynoszacym okoto 21 £+ 7 godzin. Utrzymujace si¢ wchlanianie
fentanylu ze skéry odpowiada za wolniejsze zmniejszanie si¢ st¢zenia w surowicy, niz ma to miejsce
po podaniu dozylnym. U pacjentow w podesztym wieku, wyniszczonych lub w ztym stanie ogélnym
klirens fentanylu moze by¢ mniejszy, co moze powodowa¢ wydluzenie koncowego okresu pottrwania
w fazie eliminacji. Fentanyl jest metabolizowany gtdéwnie w watrobie. U pacjentéw z marskoscia
watroby, leczonych fentanylem, nie wykazano zmiany parametréw farmakokinetycznych po
pojedynczej aplikacji fentanylu w postaci systemu transdermalnego, jednakze w tej grupie pacjentow
istnieje tendencja do zwigkszonego st¢zenia w surowicy. Okoto 75% fentanylu jest wydalane przez
nerki, przede wszystkim w postaci metabolitow, a mniej niz 10% w postaci niezmienionej. Okoto 9%
dawki jest wydalane z katem, takze przede wszystkim w postaci metabolitow. W surowicy krwi okoto
13-21% fentanylu wystgpuje w postaci wolne;j.

Po dostosowaniu do masy ciata, klirens (I/h/kg mc.) u dzieci wydaje si¢ by¢ o 82% wigkszy u dzieci
w wieku od 2 do 5 lat i 0 25% wigkszy u dzieci w wieku od 6 do 10 lat, w porownaniu do dzieci
w wieku od 11 do 16 lat, u ktorych klirens jest taki sam, jak u dorostych.

System transdermalny jest sposobem podawania ogo6lnoustrojowego fentanylu, zapewniajacym
utrzymanie odpowiedniego st¢zenia w surowicy krwi i stata predko$¢ uwalniania fentanylu przez
72 godziny.

Stezenie fentanylu osiagane w surowicy jest proporcjonalne do wielkosci systemu transdermalnego.

Wzgledna biodostgpnos¢ fentanylu w postaci systemu transdermalnego wynosi 92%.
5.2 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych

toksycznosci po podaniu wielokrotnym i genotoksyczno$ci nie ujawniaja wystgpowania szczegolnego
zagrozenia dla cztowieka.



Badania przeprowadzone u zwierzat wykazaty zmniejszenie ptodnosci i zwigkszenie umieralnosci
ptodéw u szczurdw. Jednakze, nie wykazano dziatania teratogennego.

Nie przeprowadzono dlugotrwatych badan dotyczacych rakotworczosci.

U zwierzat do§wiadczalnych nie obserwowano podraznienia skéry. Stosowanie produktu Fentanyl
Novosis nie jest powiazane ze znaczacym ryzykiem wystapienia fototoksycznosci, zgodnie

z wynikami badan wchtaniania pod wptywem $wiatla UV lub widzialnego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Substancje pomocnicze:

Ekstrakt olejowy z liSci aloesu zwyczajnego (na bazie oleju sojowego)

Kalafonia (uwodorniona)

Warstwa przylegajqca
Kopolimer (1:1/0 2-etyloheksyloakrylam:octan winylu (Durotak 87-4098)

Warstwa zabezpieczajqca (usuwana)
Silikonowany politeraftalan etylenu

Warstwa zewnetrzna (oznakowana tuszem)
Politeraftalan etylenu, tusz do nadruku

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

2 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak szczegdlnych srodkoéw ostroznosci dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Kazdy system transdermalny jest pakowany pojedynczo w zgrzewane saszetki. Saszetka sktada sig z
réznych warstw folii poliestrowej, folii aluminiowej i surlynu i jest doktadnie zgrzewana w
tekturowym pudetku.

Opakowanie 5, 10 lub 20 systemow transdermalnych.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6 Instrukcja dotyczaca stosowania i postgpowania z lekiem i usuwania pozostalosci

Nawet po uzyciu, w systemie transdermalnym pozostaja znaczne ilosci fentanylu. W celu usunigcia
produktu leczniczego zuzyte plastry nalezy ztozy¢ na pot, tak, aby powierzchnie klejace przylegaty do

siebie i usuna¢ je w bezpieczny sposob lub zwréci¢ do apteki. Kazdy nieuzyty system transdermalny
nalezy usuna¢ po konsultacji z farmaceuta.



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Acino AG, Am Windfeld 35, 83714 Miesbach, Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Fentanyl Novosis, 75 mikrogramow/godzing, system transdermalny — Pozwolenie Nr: 16209

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

09.12.2009

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

05.08.2011



