CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Fentanyl Actavis 25 pg/h system transdermalny
Fentanyl Actavis 50 pg/h system transdermalny
Fentanyl Actavis 75 pg/h system transdermalny
Fentanyl Actavis 100 pg/h system transdermalny

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Fentanyl Actavis 25 pg/h system transdermalny
Kazdy system transdermalny uwalnia 25 mikrograméw fentanylu na godzing. Kazdy system
transdermalny o powierzchni 7,5 cm? zawiera 4,125 mg fentanylu.

Fentanyl Actavis 50 pg/h system transdermalny
Kazdy system transdermalny uwalnia 50 mikrograméw fentanylu na godzing. Kazdy system
transdermalny o powierzchni 15 cm® zawiera 8,25 mg fentanylu.

Fentanyl Actavis 75 pg/h system transdermalny
Kazdy system transdermalny uwalnia 75 mikrograméw fentanylu na godzing. Kazdy system
transdermalny o powierzchni 22,5 cm® zawiera 12,375 mg fentanylu.

Fentanyl Actavis 100 pg/h system transdermalny
Kazdy system transdermalny uwalnia 100 mikrograméw fentanylu na godzing. Kazdy system
transdermalny o powierzchni 30 cm® zawiera 16,5 mg fentanylu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
System transdermalny

Kazdy system transdermalny: przezroczysty i bezbarwny system transdermalny z niebieskim
nadrukiem na folii zewngtrzne;j:

Hfentanyl 25 pg/h” w przypadku produktu Fentanyl Actavis 25 pg/h system transdermalny,
»fentanyl 50 pg/h” w przypadku produktu Fentanyl Actavis 50 pg/h system transdermalny,
»fentanyl 75 pg/h” w przypadku produktu Fentanyl Actavis 75 pg/h system transdermalny,
»fentanyl 100 pg/h” w przypadku produktu Fentanyl Actavis 100 pg/h system transdermalny.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Dorosli:

Produkt jest wskazany w cigzkim przewlektym bolu, ktéry moze by¢ odpowiednio leczony
opioidowymi lekami przeciwbolowymi.

Dzieci:

- dlugoterminowe kontrolowanie cigzkiego przewlektego bolu u dzieci od 2 roku zycia leczonych
opioidami.



4.2  Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie
Doroéli:

Dawkowanie jest indywidualne i oparte na podstawie wywiadu dotyczacego stosowania opioidow u
pacjenta oraz uwzglednia:

. mozliwos$¢ rozwoju tolerancji,
. ogoblny stan zdrowia pacjenta, stan kliniczny pacjenta,
. stopien nasilenia choroby.

Wymagang dawke fentanylu dostosowuje si¢ indywidualnie i nalezy ja regularnie oceniaé przed
kazdym podaniem.

Pacjenci otrzymujacy leczenie opioidami po raz pierwszy

Doswiadczenia kliniczne z produktem Fentanyl Actavis u pacjentdw, ktdrzy nie przyjmowali
wcze$niej opioidow jest ograniczone.

Jesli stosowanie produktu Fentanyl Actavis uwaza sie za wladciwe u pacjentéw, ktorzy wezesniej nie
przyjmowali opioidow, zaleca si¢ w tej grupie pacjentow stopniowe dostosowanie dawkowania,
rozpoczynajac od niskich dawek krotko dziatajacych opioidow.

Dostepne sa systemy transdermalne uwalniajace 12,5 mikrograma w ciagu godziny i powinny by¢ one
stosowane jako dawka poczatkowa. Nastepnie mozna zmieni¢ je na system transdermalny uwalniajacy
25 mikrograma w ciagu godziny. Dawk¢ mozna potem zwigksza¢ lub zmniejsza¢, jesli jest taka
potrzeba, 0 12 lub 25 mikrogramow/godzing w celu uzyskania najnizszej skutecznej dawki produktu
Fentanyl Actavis, ktérej wielkos¢ zalezy od odpowiedzi klinicznej i dawek dodatkowych stosowanych
lekow przeciwbolowych (patrz takze punkt 4.4).

Nie zaleca sig rozpoczyna¢ leczenia od produktu Fentanyl Actavis u pacjentow w wieku podesztym
lub bardzo ostabionych, ze wzgledu na ich znana wrazliwos¢ na leczenie opioidami. W takich
przypadkach zaleca si¢ rozpoczecie leczenia od matych dawek morfiny o natychmiastowym
uwalnianiu i przepisanie produkt Fentanyl Actavis po wyznaczeniu optymalnej dawki.

Pacjenci dobrze tolerujacy opioidy
Poczatkowa dawka produktu Fentanyl Actavis powinna opierac si¢ na podstawie przeciwbélowych
potrzeb pacjenta z poprzednich 24 godzin leczenia opioidami.

Zmiana z innych opioidow
W przypadku zmiany opioidéw podawanych doustnie lub pozajelitowo na leczenie fentanylem, dawka
poczatkowa powinna by¢ obliczona w nast¢pujacy sposob:

1. Nalezy okresli¢ ilo§¢ lekoéw przeciwbolowych podawanych w ciagu ostatnich 24 godzin.
2. Nalezy obliczy¢ rownowazna dawke fentanylu w nastgpujacy sposob:
a) za pomoca tabeli nr 1 zamiana z doustnie stosowanej morfiny na fentanyl dla pacjentow,
ktorzy wymagaja cyklicznych zmian leczenia opioidami (stosunek morfiny podawane;
doustnie do przezskérnie podawanego fentanylu wynosi 150:1),
b) za pomoca tabeli nr 2 dla pacjentéw ze zréwnowazona, dobrze tolerowana terapia opioidami
(stosunek morfiny podawanej doustnie do przezskornie podawanego fentanylu wynosi
100:1),
€) za pomoca tabeli nr 3 dla dzieci i mtodziezy. Zamiana z doustnie stosowanej morfiny na
fentanyl (stosunek morfiny podawanej doustnie do przezskérnie podawanego fentanylu
wynosi 150:1).

Tabela 1: Zalecane dawki poczgtkowe przezskdrnie uwalnianego fentanylu ustalone na podstawie
dobowej dawki morfiny (dla pacjentdéw wymagajacych cyklicznych zmian leczenia opioidami).

Doustna 24 godz. dawka morfiny (mg/dobg) |Przezskérnie uwalniana dawka fentanylu
—> (mikrogramy/godz.)
<90 25
90-134 37
135-224 50




Doustna 24 godz. dawka morfiny (mg/dobg) |Przezskérnie uwalniana dawka fentanylu
— (mikrogramy/godz.)
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 2: Zalecane dawki poczqtkowe przezskornie uwalnianego fentanylu ustalone na podstawie
dobowej dawki morfiny (dla pacjentéw ze zrownowazona i dobrze tolerowana terapia opioidami)

Doustna dawka morfiny (mg/24h) Przezskornie uwalniana dawka fentanylu
(mikrogramy/godz.)
<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

Poprzez potaczenie kilku systemow transdermalnych, mozna uzyska¢ szybko$¢ uwalniania fentanylu
wieksza niz 100 mikrogramow w ciagu godziny.

Poprzednie leczenie przeciwbdlowe powinno by¢ stopniowo wycofywane od momentu pierwszego
zastosowania systemu transdermalnego do uzyskania dziatania przeciwbolowego produktu

Fentanyl Actavis. W obu grupach pacjentéw: zaréwno po raz pierwszy stosujacych silny opioid jak i
tolerujacych opioidy, nie nalezy ocenia¢ dziatania przeciwbolowego produktu leczniczego

Fentanyl Actavis przed uptywem 24 godzin od natozenia systemu transdermalnego z powodu
stopniowego zwiekszania stezenia fentanylu w surowicy do tego czasu.

Dobér dawki i leczenie podtrzymujace

System transdermalny nalezy zmienia¢ co 72 godziny. Dawke nalezy dobiera¢ indywidualnie, az do
uzyskania dziatania przeciwbolowego. U pacjentéw, u ktorych nastapito zmniejszenie dziatania w
okresie 48-72 godzin po zastosowaniu, moze by¢ konieczna wymiana systemu transdermalnego po
48 godzinach.

Dostepne sa systemy transdermalne z szybkoscig uwalniania 12,5 mikrograma/godzine, ktore sa
odpowiednie przy dostosowaniu dawki w zakresie matych dawek. Jesli dziatanie przeciwbolowe jest
niewystarczajace pod koniec okresu po zastosowaniu pierwszego systemu transdermalnego, dawka
moze zosta¢ zwigkszona po 3 dniach do momentu osiagnigcia pozadanego efektu u kazdego pacjenta.
Jesli jest to konieczne, nalezy zwigksza¢ dawke z 25 mikrograméw/godzing do

75 mikrograméw/godzing nastgpujaco: 25 mikrogramow/godzing, 37 mikrogramoéw/godzing,

50 mikrogramow/godzine, 62 mikrogramy/godzine i 75 mikrograméw/godzine. Nastepnie w celu
dostosowania dawkg nalezy zwigksza¢ 0 25 mikrograméw/godzing, biorac pod uwagg konieczno$¢
stosowania dodatkowych lekéw przeciwbolowych (morfina podawana doustnie w dawce 90 mg/dobg



~ Fentanyl Actavis 25 mikrogramow/godzing) oraz nasilenie bélu u pacjenta. W celu uzyskania
wilasciwej dawki mozna zastosowac wigcej niz jeden system transdermalny Fentanyl Actavis.

Pacjenci moga wymagac¢ okresowo dodatkowych dawek krotko dziatajacego leku przeciwbolowego w
celu opanowania ,,bolu przebijajacego”. W przypadku, gdy dawka produktu Fentanyl Actavis system
transdermalny przekracza dawke 300 mikrograméw/godzing, nalezy wzia¢ pod uwage dodatkowe lub
alternatywne metody leczenia bolu.

Obserwowano objawy odstawienne (patrz punkt 4.8) po zmianie dtugotrwatego leczenia morfing na
przezskornie podawany fentanyl, pomimo odpowiedniego dziatania przeciwbolowego. W przypadku
objawow odstawiennych zaleca si¢ ich leczenie matymi dawkami krotko dziatajacej morfiny.

Przerwanie leczenia

Jesli konieczne jest przerwanie stosowania produktu Fentanyl Actavis, jego zastapienie innymi
opioidami powinno by¢ stopniowe, rozpoczynajac od malej dawki i powoli ja zwickszajac. Jest to
spowodowane stopniowym zmniejszeniem ste¢zenia fentanylu po usunigciu systemu transdermalnego
ze $rednim okresem pottrwania, ktory wynosi od 13 do 25 godzin. Ogdlnie przyjmuje sig, ze
przerwanie leczenia przeciwbolowego opioidami powinno odbywac si¢ stopniowo, aby zapobiec
objawom odstawienia (nudnosci, wymioty, biegunka, niepokoj i drzenie migséni). Nie nalezy stosowac
tabeli nr 112 do zmiany leczenia z przezskornie podawanego fentanylu na morfing.

Stosowanie u pacjentow w podesztym wieku

Wyniki badan dotyczacych dozylnego podawania fentanylu wskazuja na to, ze pacjenci w podesztym
wieku moga mie¢ zmniejszony klirens leku, wydtuzony okres pottrwania i moga by¢ bardziej wrazliwi
na dziatanie substancji czynnej niz mtodsi pacjenci. Badania z zastosowaniem produktu

Fentanyl Actavis u pacjentow w podesztym wieku wykazatly, ze farmakokinetyka fentanylu nie rézni
si¢ istotnie od farmakokinetyki u pacjentow mtodych, cho¢ stezenie fentanylu w osoczu bywa wyzsze.
Pacjenci w podesztym wieku, wyniszczeni i ostabieni powinni by¢ poddani wnikliwej obserwacji pod
katem objawow toksycznos$ci fentanylu i w razie konieczno$ci nalezy zmniejszy¢ dawke leku.

U bardzo starych i ostabionych pacjentéw nie zaleca si¢ rozpoczynania leczenia produktem

Fentanyl Actavis z powodu znanej wrazliwosci na leczenie opioidami. W takich przypadkach, zaleca
si¢ rozpoczynanie leczenia od niskich dawek morfiny o natychmiastowym uwalnianiu a nastgpnie po
okres$leniu optymalnego dawkowania przepisanie produktu Fentanyl Actavis.

Dzieci i mtodziez
Mtodziez w wieku 16 lat i powyzej:
Stosowa¢ dawkowanie jak u dorostych.

Dzieci i mtodziez w wieku od 2 do 16 lat:

Produkt Fentanyl Actavis nalezy stosowac tylko u tolerujacych opioidy pacjentow w wieku od 2
do 16 lat, ktérzy otrzymuja juz rownowazniki co najmniej 30 mg doustnej morfiny na dobe. W celu
zmiany z doustnych opioidéw na produkt leczniczy Fentanyl Actavis nalezy postuzy¢ sig tabela 3.

Tabela 3: Zalecana dawka poczaqtkowa przezskdrnego fentanylu ustalona na podstawie dobowej
doustnej dawki morfiny' dla dzieci i mlodziez)’.
Doustna 24-godz. dawka morfiny (mg/dobg) |Przezskérnie uwalniana dawka fentanylu

(mikrogramy/godz.)

30-44 12

45-134 25
YW badaniach klinicznych nastepujace zakresy dawek doustnie stosowanej morfiny uzyto jako
podstawe do zamiany na odpowiednia dawke fentanylu w postaci systemu transdermalnego.
2 Zamiana na wigksze niz 25 mikrograméw/godzing dawki fentanylu w postaci transdermalnego
systemu - jak dla pacjentow dorostych.

Obecnie dysponujemy ograniczona wiedza pochodzaca z badan klinicznych na temat dzieci
otrzymujacych doustna morfing w dawce wigkszej niz 90 mg na dobg. W badaniach dotyczacych
dzieci dawkg fentanylu w postaci systemu transdermalnego wyliczono zachowawczo: 30 mg



do 44 mg doustnej morfiny na dobe (lub odpowiadajaca jej dawke innego opioidu) odpowiada
jednemu systemowi transdermalnemu fentanylu o szybkosci uwalniania 12 mikrogaméw/godzine.
Nalezy zauwazy¢, ze ww. schemat ma zastosowanie wylacznie w przypadku zamiany leczenia doustna
morfina (lub jej ekwiwalentem) na leczenie produktem Fentanyl Actavis w postaci systemu
transdermalnego. Schematu tego nie mozna za$ stosowa¢ do zamiany produktu Fentanyl Actavis na
inne opioidy ze wzgledu na mozliwos¢ przedawkowania.

Dziatanie przeciwbolowe pierwszej dawki produktu Fentanyl Actavis system transdermalny nie bedzie
optymalne przez pierwsze 24 godziny. Dlatego tez podczas pierwszych 12 godzin po zmianie na
produkt Fentanyl Actavis pacjent powinien otrzyma¢ poprzednio stosowana dawke leku
przeciwbolowego. W czasie kolejnych 12 godzin dawkg lekow przeciwbdlowych nalezy ustala¢ w
zaleznosci od potrzeb Kklinicznych.

Ze wzgledu na to, ze najwigksze stgzenie fentanylu wystegpuje po uptywie 12 do 24 godzin leczenia,
zaleca sie, aby przez co najmniej 48 godzin po rozpoczeciu leczenia produktem Fentanyl Actavis lub
po zwicgkszeniu dawki, dziecko byto monitorowane pod katem wystapienia dziatan niepozadanych,
ktore moga obejmowac hipowentylacjg (patrz punkt 4.4).

Zwigkszanie dawki i leczenie podtrzymujace

Jesli dziatanie przeciwbolowe produktu Fentanyl Actavis jest niewystarczajace, nalezy podac
uzupetiajaco morfing lub inny krotko dziatajacy lek opioidowy. Zaleznie od potrzeby zastosowania
dodatkowego leku przeciwbolowego i od nasilenia bolu u dziecka, mozna podjaé decyzje o
zastosowaniu wigkszej dawki.

W celu dostosowania dawki nalezy zwigksza¢ ja 0 12,5 mikrograma na godzing.

Stosowanie u pacjentdw z zaburzeniami czynno$ci watroby lub nerek

......

konieczne nalezy zmniejszy¢ dawke (patrz punkt 4.4)

Sposbb podawania
Podanie przezskdrne.

Produkt Fentanyl Actavis nalezy naktada¢ na ptaska powierzchnig lub klatke piersiowa lub gérna
cz¢$¢ ramienia na niepodrazniong i nienapromieniong skore.

Stosowanie u dzieci:

U matych dzieci preferowanym miejscem naklejenia systemu transdermalnego jest gérna czgs$¢
plecow, aby zmniejszy¢ ryzyko odklejenia systemu transdermalnego przez dziecko.

Brak dostepnych danych na temat bezpieczenstwa stosowania i farmakokinetyki dla innych miejsc
natozenia plastra.

WSszyscy pacjenci:

Nalezy wybra¢ nieowlosiona powierzchni¢ skory. Jezeli nie jest to mozliwe, wlosy w miejscu
natozenia nalezy usuna¢ (nie goli¢). Jezeli miejsce naklejenia produktu Fentanyl Actavis wymaga
oczyszczenia przed natozeniem systemu, nalezy uzy¢ do tego celu wody. Nie nalezy stosowaé¢ mydet,
olejkow, balsamow lub innych srodkow mogacych powodowac podraznienie skory Iub zmieniac jej
wiasciwosci. Skorg nalezy doktadnie osuszy¢ przed zastosowaniem systemu transdermalnego.
Plastry, ktore sa przecigte, podzielone lub uszkodzone w jakikolwiek sposob, nie powinny by¢
stosowane.

System transdermalny Fentanyl Actavis nalezy wyja¢ z saszetki ochronnej przez karbowane wycigcie
(ktore znajduje sig blisko wierzchotka strzatki na etykiecie opakowania) a nastepnie nalezy ostroznie
rozerwac material opakowania. Jesli do otwierania opakowania uzywa si¢ nozyczek, to nalezy
stosowac je blisko krawedzi zewngtrznej, tak aby nie uszkodzi¢ systemu transdermalnego w §rodku.

Produkt Fentanyl Actavis nalezy natozy¢ niezwlocznie po wyjgciu z zamknigtego opakowania. Nalezy
unika¢ dotykania klejacej strony systemu transdermalnego. Po usunigciu obu czeéci warstwy
ochronnej, natozy¢ system transdermalny, przyciskajac go mocno dtonia w miejscu natozenia przez



okoto 30 sekund, upewniajac si¢, ze przyleganie jest doktadne, zwtaszcza przy brzegach. Nastegpnie
nalezy umy¢ rece czysta woda.

System transdermalny Fentanyl Actavis powinien by¢ stale zatozony przez 72 godziny. Nowy system
transdermalny, po usunieciu poprzedniego systemu transdermalnego, nalezy naklei¢ w innym miejscu
na skorze. Przed naklejeniem nowego systemu na t¢ sama powierzchnig¢ skory powinno uptynac¢ kilka
dni. Potrzebe kontynuacji leczenia nalezy ocenia¢ w regularnych odstgpach czasu.

Poniewaz system transdermalny jest chroniony przez wodoodporna foli¢ zewngtrzna, moze by¢
réwniez noszony podczas mycia pod prysznicem.

Czasami moze by¢ konieczne dodatkowe przymocowanie systemu transdermalnego.

Podczas intensywnego zwigkszania dawki, moze zabraknaé aktywnej powierzchni do dalszego
zwiekszania dawki.

Jesli po usunigciu systemu transdermalnego pozostana na skorze $lady, mozna je zmy¢ duza iloscia
mydta i wody. Nie nalezy stosowac alkoholu ani innych rozpuszczalnikéw, poniewaz ze wzgledu na
dziatanie plastra moga one przenikaé przez skore.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynna lub na ktérakolwiek substancjg pomocnicza wymieniona
w punkcie 6.1.

- Ostry lub pooperacyjny bol, ze wzgledu na brak mozliwosci dostosowania dawki w Krdtkim
czasie.

- Cigzkie zaburzenia osrodkowego uktadu nerwowego.

- Cigzka depresja oddechowa.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Dzieci i mtodziez

Produkt leczniczy Fentanyl Actavis przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla
dzieci.

Produkt leczniczy nalezy stosowac tylko jako czg$¢ zintegrowanego leczenia bolu w przypadkach, gdy
zostanie wtasciwie dokonana ocena medyczna, spoteczna i psychologiczna pacjenta.

Leczenie produktem Fentanyl Actavis powinno by¢ rozpoczynane jedynie przez doswiadczonego
lekarza zaznajomionego z farmakokinetyka fentanylu w postaci systemu transdermalnego oraz
$wiadomego ryzyka wystapienia cigzkiej hipowentylacji.

Ryzyko ciezkiej lub zagrazajacej zyciu hipowentylacji wystepuje nawet w przypadku stosowania
najnizszych dawek produktu Fentanyl Actavis podczas rozpoczynania leczenia u pacjentow, ktorzy
dotychczas nie przyjmowali opioidow.

Pacjentow u ktorych wystapity ciezkie dziatania niepozadane nalezy poddaé obserwacji przez
24 godziny po usunigciu Systemu transdermalnego ze wzgledu na okres péttrwania fentanylu (patrz
punkt 5.2).

W przewleklym bolu, niezwigzanym z chorobami nowotworowymi, bardziej zalecane moze by¢
rozpoczynanie leczenia silnymi opioidami o natychmiastowym uwalnianiu (np. morfina) i przepisanie
transdermalnego systemu fentanylu po okresleniu skutecznosci i optymalnej dawki silnych opioidow.

Nie nalezy przecina¢ systemow transdermalnych. Nie nalezy stosowac¢ systemu transdermalnego,
ktory zostat podzielony, przecigty lub w jakikolwiek sposob uszkodzony, ze wzgledu na brak
informacji dotyczacej jakosci, skutecznosci i bezpieczenstwa takich podzielonych systemow.
Jesli wymagane sa wyzsze dawki niz rownowazne 500 mg morfiny, zaleca si¢ ponowna oceng
leczenia opioidami.

Bole przebijajace




Badania wykazaly, ze prawie wszyscy pacjenci, pomimo stosowania fentanylu w postaci systemu
transdermalnego, wymagaja dodatkowego podawania silnie dziatajacych lekow o szybkim uwalnianiu,
by opanowac bole przebijajace.

Depresja oddechowa

Podobnie jak wszystkie silnie dziatajace opioidy, produkt Fentanyl Actavis moze powodowac u
niektorych pacjentow depresje oddechowa i dlatego pacjenci musza by¢ obserwowani. Depresja
oddechowa moze utrzymywac¢ sie po usunieciu produktu Fentanyl Actavis. Prawdopodobienstwo
wystapienia depresji oddechowej zwigksza si¢ wraz ze zwigkszaniem dawki fentanylu (patrz
punkt 4.9, Przedawkowanie, dot. depresji oddechowej). Substancje dziatajace na OUN moga
poglebia¢ depresjg oddechowa (patrz punkt 4.5).

U pacjentdw z depresja oddechowa, fentanyl powinien by¢ stosowany w matych dawkach z
zachowaniem ostroznosci.

Przewlekte choroby pluc

U pacjentéw z przewlekla obturacyjna choroba ptuc lub innymi chorobami ptuc, leczenie produktem
leczniczym Fentanyl Actavis moze spowodowac cig¢zsze dziatania niepozadane. U tych pacjentow
opioidy moga zmniejsza¢ czegstos¢ oddechow i zwigkszaé opor w drogach oddechowych.

Lekozaleznos¢ lub ryzyko uzaleznienia

W wyniku wielokrotnego stosowania leku moze doj$¢ do rozwoju tolerancji i uzaleznienia
psychicznego i fizycznego, lecz zdarza si¢ rzadko w leczeniu bolu nowotworowego. Uzaleznienie
jatrogenne po podaniu opioiddw wystepuje rzadko. Pacjenci z uzaleznieniem od lekéw lub
naduzywaniem alkoholu w wywiadzie sa bardziej narazeni na rozwo0j uzaleznienia i naduzywania
opioiddw. Pacjenci ze zwiekszonym ryzykiem naduzywania opioidow moga by¢ wciaz odpowiednio
leczeni opioidami w postaciach o zmodyfikowanym uwalnianiu, jednak pacjenci tacy beda wymagali
monitorowania pod katem wystapienia 0znak niewtasciwego stosowania, naduzywania lub
uzaleznienia. Fentanyl moze uzaleznia¢ w podobny sposob do innych agonistow opioidowych.
Naduzycie lub nieprawidtowe stosowanie produktu Fentanyl Actavis moze spowodowaé
przedawkowanie i (lub) $mier¢.

Podwyzszone cis$nienie §rodczaszkowe

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas stosowania produktu Fentanyl Actavis u 0s6b szczegdlnie
wrazliwych na skutki retencji dwutlenku wegla w obrgbie jamy czaszki, tak jak u 0sob z objawami
podwyzszonego ci$nienia srodczaszkowego, zaburzeniami §wiadomosci lub $piaczka. Produkt
Fentanyl Actavis powinien by¢ stosowany z ostroznoscia u pacjentow z guzami mozgu.

Choroby serca
Fentanyl moze powodowa¢ bradykardi¢ i dlatego powinien by¢ stosowany z ostrozno$cia u pacjentow

z bradyarytmia.

Opioidy moga powodowac¢ niskie ci$nienie tetnicze krwi, zwlaszcza u pacjentow z hipowolemia.
Istniejace objawowe niedocisnienie i (lub) hipowolemie nalezy wyréwnaé przed rozpoczeciem
leczenia transdermalnym systemem fentanylu.

Zaburzenia czynnosci watroby

Fentanyl jest metabolizowany w watrobie do nieaktywnych metabolitow, dlatego u pacjentow z
chorobami watroby eliminacja leku moze by¢ op6zniona. Jesli pacjenci z zaburzeniami czynnos$ci
watroby stosuja transdermalny system fentanylu, powinni by¢ poddani wnikliwej obserwacji, czy nie
wystepuja u nich objawy toksycznosci fentanylu i w razie koniecznosci nalezy im zmniejszy¢ dawke
fentanylu podawana w systemie transdermalnym (patrz punkt 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

Mniej niz 10% dawki fentanylu jest wydalane w postaci niezmienionej przez nerki i w
przeciwienstwie do morfiny, nie sa znane zadne aktywne metabolity fentanylu wydalane przez nerki.
Dane uzyskane po podaniu dozylnym fentanylu pacjentom z niewydolnos$cia nerek sugeruja, ze dializa
moze zmienia¢ objgtos¢ dystrybucji fentanylu, co moze mie¢ wptyw na jego stezenie w surowicy. W




przypadku stosowania przezskornie uwalnianego fentanylu u pacjentdw z zaburzeniami czynnosSci
nerek, nalezy uwaznie obserwowac, czy nie wystepuja u nich objawy toksycznosci fentanylu i w razie
koniecznosci nalezy zmniejszy¢ im dawke leku (patrz punkt 5.2).

Pacjenci z goraczka lub narazeni na zewnetrzne zrdodta ciepta

Dane farmakokinetyczne sugeruja, ze stezenie fentanylu w surowicy moze wzrosnac o okoto 1/3,
jezeli temperatura ciata wzrasta do 40°C. Pacjenci, u ktorych wystapi goraczka, powinni by¢ poddani
obserwacji, czy nie wystepuja u nich dziatania niepozadane zwiazane ze stosowaniem opioidow i jesli
to konieczne dawke przezskornie podawanego fentanylu nalezy dostosowac. Istnieje mozliwosé, ze
wystapi zalezne od temperatury przyspieszenie uwalniania fentanylu z systemu, co moze spowodowacé
przedawkowanie i $mier¢. Farmakologiczne badanie kliniczne przeprowadzone z udziatem zdrowych
0sOb wykazato, ze dziatanie ciepta na przezskornie uwalniany fentanyl, zwigksza $rednie warto$ci
AUC o 120% i $rednie wartosci Cpay 0 61%.

Nalezy ostrzec wszystkich pacjentéw, aby unikali ekspozycji miejsca aplikacji transdermalnego
systemu fentanylu na bezposrednie zewngtrzne zrodlo ciepta, tj. poduszki rozgrzewajace, koce
elektryczne, podgrzewane 16zka wodne, lampy rozgrzewajace lub opalajace, intensywne opalanie,
termofory, sauny i kapiele w wannie z cieptym hydromasazem.

Interakcje z innymi produktami leczniczymi:

Interakcje z inhibitorami CYP3A4:

Jednoczesne stosowanie przezskdrnie uwalnianego fentanylu z inhibitorami cytochromu P450 3A4
(CYP3A4) (np. rytonawir, ketokonazol, itrakonazol, troleandomycyna, klarytromycyna, nelfinawir,
nefazodon, werapamil, diltiazem i amiodaron) moze spowodowac wzrost St¢zenia fentanylu w o0soczu,
co moze nasili¢ lub przedtuzy¢ zaréwno dziatanie terapeutyczne jak i dzialania niepozadane, w tym
ciezka depresj¢ oddechowa. W takich przypadkach nalezy zapewni¢ pacjentowi specjalng opieke 1
uwazna obserwacjg. Dlatego nie jest zalecane jednoczesne stosowanie transdermalnego systemu
fentanylu i inhibitorow CYP3A4, chyba Ze pacjent jest $ciSle monitorowany. Pacjenci, zwtaszcza ci,
ktorzy stosuja transdermalny system fentanylu i inhibitory CYP3A4, powinni by¢ monitorowani w

......

dawke.

Pacjenci w podesztym wieku

Dane z badan dotyczacych dozylnego podawania fentanylu sugeruja, ze pacjenci w podesztym wieku
moga mie¢ zmniejszony klirens leku i wydhuzony okres pottrwania oraz moga by¢ bardziej wrazliwi
na dziatanie substancji czynnej niz mtodsi pacjenci. Badania z zastosowaniem systemow
transdermalnych z fentanylem u pacjentoéw w podesztym wieku wykazaly, ze farmakokinetyka
fentanylu nie r6zni sig istotnie od farmakokinetyki u pacjentow miodych, cho¢ st¢zenie fentanylu w
osoczu bywa wyzsze. Jezeli pacjenci w podesztym wieku lub wyniszczeni stosuja system
transdermalny z fentanylem, powinni by¢ poddani wnikliwej obserwacji pod katem wystapienia
objawow toksycznosci fentanylu i w razie koniecznosci dawke leku nalezy zmniejszy¢ (patrz

punkt 5.2).

Dzieci i mtodziez

System transdermalny z fentanylem nie powinien by¢ stosowany U dzieci i mlodziezy po raz
pierwszy otrzymujacych opioidy (patrz punkt 4.2). Istnieje ryzyko wystapienia ci¢zkiej lub
zagrazajacej zyciu hipowentylacji niezaleznie od zastosowanej dawki przezskornie uwalnianego
fentanylu.

Transdermalny system z fentanylem nie byt poddany badaniom u dzieci w wieku ponizej 2 roku zycia.
Transdermalny system z fentanylem powinien by¢ stosowany tylko w przypadku dzieci dobrze
tolerujacych opioidy w wieku 2 lat i powyzej (patrz punkt 4.2). Nie nalezy stosowa¢ transdermalnego
systemu z fentanylem u dzieci w wieku ponizej 2 roku zycia.

W celu ochrony przed przypadkowym spozyciem przez dziecko, nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas
wyboru miejsca aplikacji produktu Fentanyl Actavis (patrz punkt 6.6) i $cisle monitorowac
przyleganie systemu.



Karmienie piersia
Nalezy zakonczy¢ karmienie piersia przed rozpoczgciem leczenia fentanylem, poniewaz fentanyl
przenika do mleka kobiet karmiacych piersia (patrz takze punkt 4.6).

Pacjenci z myasthenia gravis
Moga wystapi¢ drgawki niepadaczkowe (mio)kloniczne. Nalezy zachowaé ostroznos¢ w czasie
leczenia pacjentdw z myasthenia gravis.

Jednoczesne stosowanie z mieszanymi agonistami/antagonistami
Nalezy unika¢ skojarzenia z pochodnymi kwasu barbiturowego, buprenorfina, nalbufing i pentazocyna
(patrz punkt 4.5).

Rezonans magnetyczny

System transdermalny z fentanylem zawiera metal. Przed wykonaniem rezonansu magnetycznego
nalezy usunaé plaster, poniewaz moze on si¢ nagrza¢ podczas badania i spowodowac oparzenia skorne
w miejscu aplikacji systemu.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne stosowanie innych depresantdw OUN, w tym opioiddw, lekéw sedacyjnych, nasennych,
preparatow do znieczulenia ogdlnego, fenotiazyn, lekéw uspokajajacych, zwiotczajacych migénie
szkieletowe, lekow przeciwhistaminowych uspokajajacych oraz napojoéw alkoholowych moze
spowodowa¢ dodatkowe dziatanie hamujace; hipowentylacje, niedocisnienie tetnicze oraz gleboka
sedacje, $piaczke lub zgon. Dlatego tez stosowanie kazdego z tych lekow jednoczesnie z produktem
Fentanyl Actavis wymaga szczegdlnej opieki i obserwaciji.

Fentanyl jest substancja czynna o duzym klirensie, jest szybko metabolizowany gtéwnie przez
CYP3A4.

Jednoczesne stosowanie przezskdrnie uwalnianego fentanylu z inhibitorami cytochromu P450 3A4
(CYP3A4) (np. rytonawir, ketokonazol, itrakonazol, flukonazol, worikonazol, troleandomycyna,
klarytromycyna, nelfinawir, nefazodon, werapamil, diltiazem i amiodaron) moze spowodowa¢ wzrost
stezenia fentanylu w osoczu, co moze nasili¢ lub przedtuzy¢ zaréwno dziatanie terapeutyczne, jak i
dziatania niepozadane, ktére moga powodowac ci¢zka depresje oddechowa. W takich przypadkach
nalezy zapewni¢ pacjentowi specjalna opieke i uwazng obserwacje. Dlatego nie jest zalecane
jednoczesne stosowanie transdermalnego systemu fentanylu i inhibitoréw CYP3A4, chyba ze pacjent
jest $cisle monitorowany (patrz takze punkt 4.4).

Itrakonazol (silny inhibitor CYP3A4) podawany doustnie w dawce 200 mg/dobe przez 4 dni nie miat
istotnego wplywu na farmakokinetykg fentanylu podawanego dozylnie. W pojedynczych przypadkach
zaobserwowano jednak zwigkszenie stezenia leku w osoczu. Doustne podawanie rytonawiru (jednego
z najsilniejszych inhibitoréw CYP3A4) powodowato zmniejszenie o dwie trzecie klirensu dozylnie
podawanego fentanylu i dwukrotne wydtuzenie okresu péttrwania.

Inhibitory monoaminooksydazy (IMAQ)

Fentanyl Actavis nie jest zalecany do stosowania u pacjentow, ktorzy wymagaja jednoczesnego
podawania IMAO. Zgtaszano cigzkie i nieprzewidywalne interakcje z inhibitorami MAO, w tym
nasilenie dziatania opiatow lub nasilenie dziatania serotoninergicznego. Zgtaszano, ze inhibitory MAO
nasilaja dziatanie narkotycznych lekow przeciwbolowych, zwlaszcza u pacjentow z niewydolno$cia
serca. Dlatego nie nalezy stosowa¢ fentanylu w ciagu 14 dni od przerwania leczenia inhibitorami
MAO.

Jednoczesne stosowanie mieszanych agonistow/antagonistow

Nie jest zalecane jednoczesne stosowanie z buprenorfing, nalbufing i pentazocyna. Leki te wykazuja
wysokie powinowactwo do receptorow opioidowych przy wzglednie niskiej aktywnosci, dlatego tez
zmniejszaja dziatanie przeciwbdlowe fentanylu i moga wywolywac objawy odstawienne u pacjentow
uzaleznionych od opioidow (patrz punkt 4.4). Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania pochodnych




kwasu barbiturowego z powodu mozliwego zwigkszenia dziatania depresyjnego fentanylu na uktad
oddechowy.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje
Ciaza

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania fentanylu u kobiet w ciazy. Badania na
zwierzetach wykazaty toksyczny wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Nie jest znane potencjalne
zagrozenie dla cztowieka, jakkolwiek obserwowano, ze fentanyl stosowany dozylnie do znieczulenia
we wczesnej ciazy przenikat przez tozysko. Po dlugotrwatym stosowaniu fentanylu w okresie ciazy,
zgtaszano objawy odstawienne u noworodkow. Fentanyl mozna stosowaé w okresie cigzy jedynie w
przypadku, gdy jest to bezwzglednie konieczne.

Nie zaleca sie stosowania fentanylu podczas porodu (réwniez podczas ciecia cesarskiego) poniewaz
fentanylu nie nalezy stosowac¢ w ostrym lub pooperacyjnym bolu oraz dlatego, ze fentanyl przenika
przez tozysko i moze spowodowac depresje oddechowa u ptodu lub noworodka (patrz punkt 4.3).

Karmienie piersia

Fentanyl przenika do mleka kobiecego i moze spowodowac¢ sedacje i depresje oddechowa u
karmionego piersia dziecka. Dlatego nalezy przerwaé karmienie piersia podczas leczenia i nie karmié
piersia przez C0O najmniej 72 godziny po usunigciu Systemu transdermalnego Fentanyl Actavis (patrz
punkt 4.4).

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Produkt Fentanyl Actavis wywiera znaczny wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania
maszyn. Wpltyw ten zaznacza si¢ szczeg6lnie na poczatku leczenia, w przypadku zmiany dawkowania
oraz w przypadku jednoczesnego picia alkoholu lub przyjmowania lekow uspokajajacych. Wptyw taki
moze nie wystgpowac u pacjentdw przyjmujacych lek w statej dawce. Dlatego pacjenci powinni
skonsultowac si¢ z lekarzem, czy dozwolone jest prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Bezpieczenstwo stosowania fentanylu w leczeniu przewlektego bélu nowotworowego lub
nienowotworowego oceniono u 1854 pacjentow uczestniczacych w 11 badaniach klinicznych [z
podwojnie $lepa proba (placebo lub substancja czynna) i (lub) z otwarta proba (brak kontroli lub z
aktywna kontrola)]. Pacjenci otrzymali co najmniej 1 dawke fentanylu i przekazywali dane dotyczace
bezpieczenstwa. Na podstawie potaczonych danych bezpieczenstwa pochodzacych z tych badan
klinicznych najczgsciej zgtaszanymi dziataniami niepozadanymi byty (z czgstoscia w %): nudnosci
(35,7%), wymioty (23,2%), zaparcia (23,1%), sennos¢ (15,0%) , zawroty glowy (13,1%) i bole gtowy
(11,8%).

Dziatania niepozadane w badaniach klinicznych zgtaszane podczas stosowania fentanylu, w tym
wspomniane powyzej oraz po wprowadzeniu produktu do obrotu sa wymienione ponize;j:

Do opisania czgstosci wystgpowania dziatan niepozadanych zastosowano nastgpujaca klasyfikacje:
Bardzo czesto (>1/10),

Czgsto (=1/100, <1/10),

Niezbyt czgsto (>1/1 000, < 1/100),

Rzadko >1/10 000, <1/1 000),

Bardzo rzadko (<1/10 000); i czesto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych
danych klinicznych).

Najcigzszym dziataniem niepozadanym fentanylu jest depresja oddechowa.
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Dzialania niepozadane

Klasyfikacja >
uklazlﬂt;w i ] Czestos¢é
. Bardzo Czesto Niezbyt czesto| Rzadko | Bardzo | Nieznana
narzadow
czesto rzadko
wstrzas
o, [anafilakty-
Zaburzenia ukladu anafilaksja/ czny, reakcja
. e s reakcja .
immunolo- nadwrazliwo$¢ - anafilakty-
. anafilakty- .
gicznego ozna czna, reakcja
anafilaktoi-
dalna
Zaburzenia
metabolizmu i jadtowstret
odzywiania
bezsennosé,
depresja, urojenia,
niepokdj, stan  jpobudzenie, stan
Zaburzenia splatania, dezorientacja, podniece-
psychiczne omamy, nastroj euforii, nia,
uspokojenie, utrata pamieci dezorien-
nerwowosc, tacja
utrata apetytu
hipoestezja,
drgawki (w tym
zawroty drgawki
Zaburzenia ukladugtowy, bol |drzenie, kloniczne i staksia
nerwowego gtowy, parestezja drgawki typu )
sennosé grand mal),
utrata pamieci,
zaburzenia mowy
. . niedowidze-
Zaburzenie oka mioza nie
Zaburzenia ucha i zawroty glowy
blednik pochodzenia
cdnika blednikowego
7 aburzenia serca kotatanie serca, [pradykardia, rvtmia
tachykardia sinica y
Zaburzenia o . [fozsze
. madci$nienie miedoci$nienie  [rzenie
naczyniowe haczyh
Zaburzenie ukladu depresja bezdech spowolnienie
oddechowego, y oddechowa, ezaech, oddechu
- .. dusznosé . .. |[hipowenty-
klatki piersiowej i niewydolnos¢ lacja
srédpiersia oddechowa
biegunka,
sucho$¢ w jamie niedroz-
udnogei ustnej, bol nosc¢
Zaburzenia -~°°  lorzucha, bolw | . . ., ... |przepusz- [oolesne
. e 1. wymioty, niedroznos¢ jelit ) .
zoladka i jelit - nadbrzuszu, czajaca wzdecia
zaparcie . iy o
niestrawnos¢, jelit,
kserostomia czkawka
(sucho$¢ ust)
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Dzialania niepozadane

Klasyfikacja T
ukladéw i Czgstose :
narzadéw Bardzo Czesto Niezbyt czesto| Rzadko | Bardzo | Nieznana
A czesto rzadko
egzema,
alergiczne
zapalenie skory,
L zaburzenie skory,
rekacje skdrne w iy
o zapalenie skory,
miejscu
. Lo natozenia kontakt(_)we .
Zaburzenia skory i A dmierné zapalenie skory,
tkanki podskérnej - osutka, wysypka,
[pocenie sig, L0
cwiad, wysypka rumien i $wiad
- > |beda zwykle
rumien
wystepowalty w
ciagu 1 dnia po
usunigciu
systemu
Zaburzenia
mig$niowo- K s S
SZkieIetOWG | SKUrcz migsni drzenie migsni
tkanki lacznej
bol
Zaburzenia nerek i zatrzymanie %Qg?;;?a
drég moczowych moczu vego,
skapomocz
Zaburzenia ukladu éislggjzienla
r(_ero_dczego ! zaburzenia
PIersi seksualne
reakcje w miejscu
matozenia, .
. . zapalenie
zmeczenie, objawy )
; . obrzek grypopodobne sk_o fyw
Zaburzenia og6lne PEOTT T Imiejscu
. L obwodowy, uczucie zmiany ..
I stany w miejscu o > matozenia,
dani ostabienie, zte  {temperatury c1ala,W rvsk w
podania samopoczucie,  nadwrazliwosé w [y Py
. . miejscu
uczucie chtodu  |miejscu ..
.. ,, [natozenia
natozenia, zespot
odstawienia

Inne dzialania niepozadane

Tak jak w przypadku innych przeciwbo6lowych opioidow, w wyniku wielokrotnego stosowania leku
moze doj$¢ do rozwoju tolerancji i uzaleznienia fizycznego i psychicznego (patrz punkt 4.4).

Objawy odstawienia opioiddw (takie jak: nudnosci, wymioty, biegunka, niepokoéj i dreszcze) sa
mozliwe u niektorych pacjentdw po zmianie wezesniej stosowanego opioidowego leku
przeciwbolowego na produkt Fentanyl Actavis lub po naglym przerwaniu leczenia (patrz punkt 4.2).

Zgtaszano bardzo rzadkie przypadki zespotu odstawienia u noworodkow, ktorych matki podczas ciazy
stosowaty przewlekle produkt Fentanyl Actavis (patrz punkt 4.6).

Dzieci 1 mlodziez

Profil dziatan niepozadanych u dzieci i mtodziezy leczonych produktem Fentanyl Actavis jest
podobny do tego, ktory obserwowany jest u dorostych. W populacji dzieci nie zidentyfikowano ryzyka
wystapienia innych dziatan niepozadanych niz te, ktére wynikaly z zastosowania opioidow w celu
usmierzenia bolu towarzyszacego ciezkiej chorobie i nie wydaje si¢ zatem, aby podczas stosowania
produktu Fentanyl Actavis zgodnie ze wskazéwkami istniato jakiekolwiek specyficzne dla populacji
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dzieci w wieku 2 lat ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych. Bardzo czgstymi dziataniami
niepozadanymi obserwowanymi w badaniach klinicznych byly goraczka, wymioty oraz nudnosci.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania

Objawy przedawkowania fentanylu sa wynikiem nasilenia dziatania farmakologicznego, naleza do
nich depresja oddechowa z oddechem Cheyne’a-Stokesa i (lub) sinica, letarg i $piaczka. Innymi
objawami sa: hipotermia, zmniejszone napigcie migsni, bradykardia oraz niedocisnienie t¢tnicze.
Objawami dziatania toksycznego sa: glteboka sedacja, ataksja, zwgzenie Zrenic, drgawki oraz depresja
oddechowa, ktora jest gtldwnym objawem.

Leczenie

Postgpowanie w depresji oddechowej polega na natychmiastowym przeciwdzialaniu, obejmujacym
usunigcie systemu transdermalnego i fizycznej lub stownej stymulacji pacjenta. Nastgpnie mozna
podac¢ lek z grupy specyficznych antagonistow receptora opioidowego, taki jak nalokson.

U dorostych zaleca si¢ dozylne podanie chlorowodorku naloksonu w poczatkowej dawce od 0,4 do
2 mg. W razie konieczno$ci podobna dawke nalezy powtarzaé¢ co 2 lub 3 minuty, lub zastosowac
ciagly wlew dozylny w dawce 2 mg w 500 ml roztworu chlorku sodu 9 mg/ml (0,9%) lub 50 mg/ml
(5%) roztworu glukozy. Szybko$¢ wlewu powinna by¢ dostosowana do dawki podanej we
wczesniejszych wstrzyknigciach dozylnych oraz do indywidualnej odpowiedzi pacjenta na leczenie.
Jesli nie jest mozliwe dozylne podanie, chlorowodorek naloksonu mozna takze poda¢ domig§niowo
lub podskornie. Po podaniu domig$niowym lub podskérnym poczatek dziatania leku jest wolniejszy
niz po podaniu dozylnym. Nalokson podany domig$niowo dziata dtuzej niz po podaniu dozylnym.

Depresja oddechowa begdaca wynikiem przedawkowania moze utrzymywac si¢ dtuzej niz dziatanie
antagonisty opioidowego. Odstegp pomigdzy dozylnymi dawkami antagonisty powinien by¢ dobrany
ostroznie ze wzgledu na mozliwo$¢ ponownego wystapienia dziatania narkotycznego po usunigciu
systemu transdermalnego; jesli wymaga tego stan kliniczny pacjenta, moze by¢ konieczne wielokrotne
podanie lub wlew ciagly z naloksonu. Odwrdcenie dziatania lekow narkotycznych moze spowodowac
nasilenie ostrych dolegliwosci bélowych oraz wyrzut katecholamin.

Jesli wymaga tego sytuacja kliniczna, nalezy przywroécic i utrzymac¢ drozno$¢ drog oddechowych,
ewentualnie z uzyciem rurki ustno-gardtowej lub rurki dotchawiczej oraz powinien by¢ podany tlen a
takze nalezy wspomagac lub kontrolowa¢ oddychanie. Nalezy utrzymac¢ odpowiednia temperature
ciata i podaz ptynow.

W przypadku wystapienia cigzkiego lub utrzymujacego si¢ niedoci$nienia nalezy bra¢ pod uwage
mozliwo$¢ hipowolemii i zastosowaé odpowiednie plyny podawane pozajelitowo.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: opioidy; pochodne fenylopiperydyny,
kod ATC: NO2AB03

Fentanyl jest opioidowym lekiem przeciwbolowym z powinowactwem gtéwnie do receptora p. Jego
glownymi dzialaniami terapeutycznymi sa analgezja oraz sedacja. U pacjentow, ktorzy nie byli
uprzednio leczeni opioidami, skuteczno$¢ dziatania przeciwbolowego uzyskuje si¢ przy minimalnych
stezeniach fentanylu w surowicy 0,3—-1,5 ng/ml; czgsto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych
zwigksza si¢, gdy stezenia w surowicy sa wigksze niz 2 ng/ml.

Wraz ze wzrostem tolerancji na lek zwigksza si¢ jego najmniejsze skuteczne stezenie oraz stgzenie,
przy ktorym wystepuja dziatania niepozadane. Prawdopodobienstwo rozwoju tolerancji jest rozne u
poszczegblnych oséb.
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Dzieci i mlodziez

Bezpieczenstwo stosowania fentanylu w postaci przezskornej oceniano w trzech otwartych badaniach
z udziatem 293 dzieci i mlodziezy z przewlekltym bolem, w wieku od 2 do 18 lat, 66 sposrod nich byto
w wieku od 2 do 6 lat. W badaniach tych doustna morfing w dawce 30 mg do 45 mg zastgpowano
systemami transdermalnymi z fentanylem, uwalnianym z szybko$cia 12 mikrograméw na godzing.
Dawkg poczatkowa 25 mikrogramoéw na godzing i wigksza stosowano u 181 pacjentow, ktorzy
uprzednio otrzymywali codziennie doustng morfine w ilo$ci co najmniej 45 mg na dawke.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po natozeniu produktu Fentanyl Actavis, fentanyl jest wchtaniany przez skore w sposob ciagly przez
72 godziny. Dzigki zastosowaniu powierzchni polimerowej oraz przenikaniu fentanylu przez warstwy
skory, szybkos¢ uwalniania leku utrzymuje si¢ na wzglednie statym poziomie.

Wchtanianie

Po pierwszym zastosowaniu produktu Fentanyl Actavis, stezenie fentanylu w surowicy krwi
stopniowo zwigksza sig, stabilizujac si¢ po uptywie 12 do 24 godzin i utrzymuje si¢ na wzglednie
stalym poziomie przez pozostata czg¢$¢ 72-godzinnego okresu stosowania. Uzyskane st¢zenia
fentanylu w surowicy zaleza od rozmiaru systemu transdermalnego. Przy drugiej 72-godzinnej
aplikacji stezenie w surowicy osiaga stan stacjonarny, ktory utrzymuje si¢ podczas stosowania
kolejnych systemdw transdermalnych o tym samym rozmiarze.

Dystrybucja
Wiazanie fentanylu z biatkami osocza wynosi 84%.

Biotransformacja
Fentanyl jest metabolizowany gtéwnie w watrobie przez CYP3A4. Gléwny metabolit, norfentanyl,
jest nieaktywny.

Wydalanie
Po zaprzestaniu leczenia produktem Fentanyl Actavis system trandermalny, stezenie fentanylu w

surowicy stopniowo zmniejsza sig, osiagajac 50% wartosci wyjsciowej po 13-22 godzinach u
dorostych lub po 22-25 godzinach u dzieci. Utrzymujace si¢ wchtanianie fentanylu ze skory powoduje
wolniejsze zmniejszanie si¢ st¢zenia fentanylu w surowicy niz w przypadku wlewu dozylnego.

Okoto 75% fentanylu wydala si¢ z moczem, gtéwnie w postaci metabolitow, mniej niz 10% w postaci
niezmienionej. Okoto 9% podanej dawki jest wykrywane w kale, gtownie w postaci metabolitow.

Farmakokinetyka w szczegolnych grupach pacjentow

Dostosowana do masy ciata warto$¢ klirensu fentanylu (1/godz./kg mc.) u dzieci w wieku od 2 do 5 lat
jest wigksza o 82%, a u dzieci w wieku od 6 do 10 lat 0 25% niz u dzieci w wieku od 11 do 16 lat,
ktorych klirens ma prawdopodobnie taka sama wartos¢, co u ludzi dorostych. Obserwacje te zostaly
uwzglednione przy ustalaniu zalecen dotyczacych dawkowania u dzieci.

U pacjentdow w podesztym wieku lub wyniszczonych klirens fentanylu moze by¢ zmniejszony, co
prowadzi do wydtuzenia koncowego okresu pottrwania. U pacjentéw z zaburzeniami czynno$ci nerek
lub watroby klirens fentanylu moze si¢ zmienia¢ ze wzglgdu na zmiany dotyczace biatek osocza i
klirensu metabolicznego, co prowadzi do zwigkszenia st¢zenia leku w surowicy (patrz punkty 4.2
i4.4).

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa stosowania, toksycznosci po podaniu wielokrotnym oraz genotoksycznosci, nie
ujawniaja szczegdlnego ryzyka dla cztowieka.

W badaniach na zwierzgtach stwierdzono zmniejszona ptodno$¢ oraz zwigkszong $Smiertelno$¢ ptodow
szczurow. Nie wykazano jednak dziatania teratogennego leku.
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Nie prowadzono dtugotrwatych badan rakotworczosci leku.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Poliakrylan
kopolimer akrylanu 2-etyloheksylu, akrylanu 2-hydroksyetylu, akrylanu metylu (35,5:1:12)

Folia zewngtrzna PP 40 pm
NNA 40 um; oznakowana niebieskim tuszem

Warstwa zabezpieczajaca
silikonowany politereftalan etylenu PET 100 um

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres trwalos$ci

3 lata

6.4 Specjalne sSrodki ostroznosci podczas przechowywania
Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30°C.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Kazdy system transdermalny jest pakowany w osobna saszetkg. Folia kompozytowa sktada sig z
nastepujacych warstw, od zewnetrznej do wewnetrznej: papier/LDPE/Aluminium/Surlyn Coex.

Opakowanie zawierajace 3 systemy transdermalne.
Opakowanie zawierajace 4 systemy transdermalne.
Opakowanie zawierajace 5 systemow transdermalnych.
Opakowanie zawierajace 8 systemoOw transdermalnych.
Opakowanie zawierajace 10 systemow transdermalnych.
Opakowanie zawierajace 16 systemow transdermalnych.
Opakowanie zawierajace 20 systemow transdermalnych.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowywania produktu leczniczego
do stosowania

Nawet po zuzyciu, w systemach transdermalnych pozostaje duza ilo§¢ fentanylu. Zuzyte systemy
transdermalne nalezy ztozy¢ warstwa przylepna do wewnatrz i wyrzuci¢ lub jesli to mozliwe, zwrdcic
do apteki. Niewykorzystany produkt leczniczy nalezy wyrzuci¢ lub zwréci¢ do apteki.

Usuwanie systemu

Zuzyte plastry moga zawiera¢ znaczne pozostatosci substancji czynnej. Dlatego tez po usunigciu,
zuzyte systemy nalezy starannie ztozy¢ na potowe, warstwa przylepna do wewnatrz, tak aby klej nie
byt eksponowany, a nast¢pnie zgodnie z instrukcjami na opakowaniu bezpiecznie wyrzucic 1 w taki
sposdb, aby byty niedostepne dla dzieci.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Actavis Group hf.
Reykjavikurvegi 76-78
IS-220 Hafnarfjérour
Islandia

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

Fentanyl Actavis 25 pg/h system transdermalny - 12530
Fentanyl Actavis 50 pg/h system transdermalny - 12531
Fentanyl Actavis 75 pg/h system transdermalny - 12532
Fentanyl Actavis 100 pg/h system transdermalny - 12533

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

Fentanyl Actavis 25 pg/h system transdermalny - 15.03.2007

Fentanyl Actavis 50 pg/h system transdermalny - 15.03.2007

Fentanyl Actavis 75 pg/h system transdermalny - 13.03.2007

Fentanyl Actavis 100 pg/h system transdermalny - 07.03.2007

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 13 grudnia 2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

21.12.2012
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