VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Buvidal 8 mg stungulyf, fordalausn

Buvidal 16 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 24 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 32 mg stungulyf, fordalausn

2.  INNIHALDSLYSING

Buvidal 8 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 8 mg buprenorfin

Buvidal 16 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 16 mg baprenorfin

Buvidal 24 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 24 mg baprenorfin

Buvidal 32 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 32 mg buprenorfin

Hjalparefni med pekkta verkun
Styrkleikar 8 mg, 16 mg, 24 mg og 32 mg innihalda 95,7 mg af alkohdli (etanoli) 1 hverjum ml
(10% w/w).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Stungulyf, fordalausn.

Gulleitur til gulur teer vokvi.

4. KLIiNiSKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Meoferd vid 6pididafikn, innan ramma leknisfraedilegrar, félagslegrar og salfraedilegrar medferdar.
Meoferdin er atlud fullordnum og unglingum eldri en 16 ara.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Eingdngu heilbrigdisstarfsmenn mega gefa Buvidal. Medferd 4 ad hefja og vera undir eftirliti leeknis
sem hefur reynslu af medferd opioidafiknar. Gripio skal til videigandi radstafana vid avisun og
dreifingu buprenorfins, eins og ad sinna eftirfylgniheimsoknum med klinisku eftirliti eftir porfum

sjuklings. Sjuklingum er hvorki heimilt a0 taka lyfid med sér heim né gefa sér pad sjalfir.

Varudarraostafanir sem parf ad gera fyrir upphaf medferdar (innleidslu)

Til ad fordast framkollun frahvarfseinkenna skal hefja medferd med Buvidal eingdngu pegar skyr og
hlutlaeg teikn um veeg eda midlungi mikil frahvorf hafa komid fram (sja kafla 4.4). Hafa skal i huga
hvada tegund af 6pi6idi var notad (p.e. lang- eda skammverkandi 6pi6id), timann sem er lidinn fra pvi
ad 6pio6io var seinast notad og stig opiovidafiknarinnar.



o Hja sjuklingum sem notudu heréin eda skammverkandi 6pi6ida, mé ekki gefa fyrsta skammtinn
af Buvidal fyrr en 6 klst. hafa 1i0id fra pvi ad sjuklingurinn notadi opidida sidast.

o Hja sjuklingum sem fa metadon skal minnka skammtinn af metadoni i ad hamarki 30 mg/dag
40ur en meodferd er hafin med Buvidal og ekki ma gefa fyrsta skammtinn af Buvidal fyrr en
24 klst. hafa 11010 fra pvi sjuklingurinn fékk sidast skammt af metadoni. Buvidal getur
framkallad frahvarfseinkenni hja sjuklingum sem eru hadir metadoni.

Skammtar

Upphaf medferdar hja sjuklingum sem ekki eru nu pegar a buprenorfini

Sjuklingum sem ekki hafa 4dur fengid buprenorfin skal gefinn 4 mg skammtur undir tungu og skal
fylgst med peim i klukkutima 40ur en hafin er vikuleg medferd med Buvidal til ad stadfesta ad
buprenorfin polist.

Raolagdur upphafsskammtur Buvidal er 16 mg, med einn eda tvo 8 mg skammta til vidbotar med ad
lagmarki einn dag 4 milli ad markskammtinum 24 mg eda 32 mg fyrir fyrstu viku medferdar.
Réolagour skammtur fyrir adra viku medferdar er heildarskammturinn sem gefinn er
innleidingarvikuna.

Mainadarlega medferd med Buvidal ma hefja eftir innleidingu med vikulegum skdmmtum af Buvidal i
samremi vid umreiknitdflu fyrir skammta i toflu 1, eftir ad sjuklingar hafa ndd jafnvaegi med vikulegri
medferd (eftir fjorar vikur eda meira, par sem gagnlegt er).

Skipt ur buprenorfin lyfi gefio undir tungu | Buvidal

Heegt er a0 skipta beint ur medferd sjuklinga sem fa buprenorfin undir tungu yfir i vikulega eda
manadarlega medferd med Buvidal, sem hefst daginn eftir sidasta daglega medferdarskammtinn af
buprenorfini undir tungu i samreemi vid skammtaradleggingarnar i toflu 1. Eftir ad skipt er um
medferd er maelt med ndnara eftirliti med sjiklingum medan 4 skdmmtunartimabilinu stendur.

Tafla 1. Medferdarskammtar af hefobundnu buprenorfini undir tungu og radlagoir
samsvarandi vikulegir og manadarlegir skammtar af Buvidal

Daglegur skammtur af Vikulegur skammtur af Manadarlegur skammtur af

buprenorfini undir tungu Buvidal Buvidal

2-6 mg 8 mg

8-10 mg 16 mg 64 mg

12-16 mg 24 mg 96 mg

18-24 mg 32 mg 128 mg

26-32 mg 160 mg

Heegt er a0 skipta beint ur medferd sjuklinga sem fa buprenorfin 26-32 mg undir tungu yfir i Buvidal
160 mg manadarlega, undir nanu eftirliti vio skommtun eftir skiptin.

Skammtastaerdin af buprenorfini i mg getur verid breytileg eftir tungurdtarlyfjum og parf ad taka mid
af pvi fyrir hvert lyf fyrir sig. Lyfjahvarfafreedilegum eiginleikum Buvidal er lyst i kafla 5.2.

Adlogum skammtasteerdar og vidhaldsmedfero

Buvidal ma gefa vikulega eda manadarlega. Pad ma auka eda minnka skammtinn og skipta sjuklingi a
milli vikulegra og manadarlegra skammta i samraemi vid einstaklingsbundnar parfir sjuklingsins og
kliniskt mat laeknisins samkvaemt radleggingum i toflu 1. Eftir a0 skipt er um meodferd getur verid porf
4 nanara eftirliti med sjuklingum. Mat 4 langtimamedferd er byggt a 48-vikna gognum.

Vidbotarskémmtun
Ad hamarki ma gefa einn viobotarskammt af Buvidal 8 mg 1 6fyrirsédri heimsokn 4 milli vikulegra og
manadarlegra skammta byggt 4 timabundinni porf tiltekins sjuklings.




Hamarksskammtur 4 viku hja sjuklingum sem fa Buvidal vikulega er 32 mg, med 8 mg
vidbotarskammti. Hamarksskammtur 4 manudi hja sjuklingum sem fa Buvidal manadarlega er
160 mg.

Gleymdir skammtar

Til ad fordast gleymda skammta ma gefa vikulegan skammt allt ad 2 dogum fyrir og eftir vikulegan
deetladan tima og manadarlegan skammt ma gefa allt ad 1 viku fyrir eda eftir manadarlegan 4datladan
tima.

Ef skammtur gleymist skal gefa nasta skammt eins fljott og audid er.

Markmid medferdar og medferdarlok

Adur en medferd med Buvidal er hafin skal setja saman medferdardaetlun med sjuklingi. Ef medferd
med Buvidal er stodvud parf ad taka mio af fordaverkun lyfsins og til ad koma i veg fyrir
frahvarfseinkenni getur verid radlegt ad minnka skammtinn smém saman (sja kafla 4.4).

Ef skipt er um medferd yfir i buprenorfin undir tungu skal pad gert einni viku eftir sidasta vikulega
skammt eda einum manudi eftir sidasta manadarlega skammt af Buvidal i samraemi vid radleggingar i
toflu 1.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun buprenorfins hja sjuklingum sem eru eldri en 65 ara.
Ekki er haegt a0 mala med akvednum skommtum.

Almennt er meelt med somu skommtum fyrir eldri sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi eins og fyrir
yngri fullordna sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi. Hins vegar getur skammtaadlogun reynst
naudsynleg fyrir eldri sjuklinga med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi (sja fyrir nedan).

Skert lifrarstarfsemi
Buprenorfin skal nota med varud i sjuklingum med medalskerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).
Buprenorfin ma ekki ad gefa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3).

Skert nyrnastarfsemi

EkKki er porf 4 ad breyta buprenorfin skammti hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Gaeta skal
varudar pegar skammtar eru akvardadir hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi
(kreatinuthreinsun < 30 ml/min.) (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun buprenorfins hja bérnum og unglingum yngri en 16 ara
(sja kafla 4.4). Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Buvidal er eingdéngu etlad fyrir lyfjagjof undir htid. Lyfinu skal deelt haegt og ad fullu i vef undir had a
mismunandi sveedum (i rasskinn, leeri, maga eda upphandlegg) ad pvi gefnu ad par sé nog af vef undir
had. Hvert svadi getur haft marga inndelingarstadi. Breytt skal um inndeelingarstadi fyrir badi
vikulegar og manadarlegar inndaelingar. A0 lagmarki eiga 8 vikur ad 1ida adur en sprautad er aftur i
sama inndeelingarstad fyrir vikulega skammta. Engin klinisk gogn liggja fyrir um endurinndeelingu
manadarlegs skammts 4 sama stad. Oliklegt er ad pad hafi ahrif 4 6ryggi. Akvérdunin um ad sprauta
aftur 4 sama stad sem adur hefur verid notadur &tti ad vera tekin skv. kliniskri domgreind vakthafandi
leeknis. Gefa 4 skammtinn sem staka inndalingu og ekki ma skipta skammtinum nidur i hluta. Ekki ma
gefa skammtinn 1 blaaed, 1 vodva eda 1 hud (sja kafla 4.4). Sja kafla 6.6 um leidbeiningar vio lyfjagjof.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
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Alvarleg 6ndunarbilun.
Alvarlega skert lifrarstarfsemi
Brao afengissyki eda drykkjuorad (delirium tremens)

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun
Lyfjagjof

Geeta skal pess a0 fordast ad inndeela Buvidal i 6gati. Ekki ma gefa skammtinn i blaad, i vodva eda i
huo.

Innan @dar, eins og vid inndaelingu 1 blazed, getur 1yfid valdio alvarlegum skada par sem Buvidal
myndar péttan massa pegar pad kemst i snertingu vid likamsvokva sem gati valdio @dadverka, stiflun
eda blodsegareki.

Til ad draga tr haettunni & misnotkun, ofnotkun og 6l6glegri notkun skulu laeknar gripa til videigandi
radstafana vid avisun og dreifingu 4 buprenorfini. Heilbrigdisstarfsmenn skulu gefa sjuklingum
Buvidal millilidalaust. Sjuklingum er hvorki heimilt ad taka lyfid med sér heim né gefa sér pad sjalfir.
Vandlega skal vakta tilraunir til ad fjarleegja fordalyfid medan 4 medferd stendur.

Fordaverkunareiginleikar

Fordaverkunareiginleika lyfsins ber ad hafa 1 huga medan 4 medferd stendur, p.m.t. medan & innleidslu
og medferdarlokum stendur (sja kafla 4.2). Hja sjuklingum sem fa lyf samhlida og/eda hafa
samfarandi sjukdoma parf sérstaklega ad hafa eftirlit med teiknum og einkennum um eiturverkanir,
ofskdmmtun eda frahvorf vegna haekkadra eda leekkadra gilda buprenorfins (sja kafla 4.5 og 5.2).

Ondunarbeling

Tilkynnt hefur verid um nokkur daudsfoll vegna dndunarbelingar fyrir sjuklinga sem fengu meodferd
me0 buprenorfini, einkum pegar pad var notad samhlida benzodiazepini (sja kafla 4.5) eda pegar
buprenorfin var ekki notad i samraemi vid leidbeiningar sem voru gefnar vid avisun lyfsins. Einnig
hefur verid tilkynnt um daudsfoll sem ordid hafa i tengslum vid samhlida lyfjagjof buprenorfins

og annarra sleevandi lyfja, svo sem afengis, gabapentinoid lyf (svo sem pregabalin og gabapentin)
eda annarra 6pidioa.

Buprenorfin skal nota af varud hja sjuklingum med 6ndunarskerdingu (t.d. langvinna lungnateppu,
astma, lungnahjartastaekkun (cor pulmonale), minnkada dndunaraukagetu (decreased respiratory
reserve), surefnispurrd, koltvisyringshaekkun 1 bl6di (hypercapnia), 6ndunarbaelingu eda kryppu og
hryggskekkju (kyphoscoliosis).

Buprenorfin geeti valdid alvarlegri, mégulega bannvenni dndunarbeelingu hja bérnum og 60rum
einstaklingum sem ekki eru hadir 6pidéioum og gaetu notad lyfid af asettu radi eda fyrir slysni.

Baling midtaugakerfis

Buprenorfin getur valdid svefndrunga, sérstaklega pegar pad er tekid samhlida afengi eda 6drum
lyfjum sem bela midtaugakerfio (eins og benzodiazepin sleevilyfjum, sefandi lyfjum, réandi lyfjum,
gabapentinoidlyfjum eda svefnlyfjum) (sja kafla 4.5 og 4.7).

Pbol og 6pididafikn (misnotkun og fikn)

Buprenorfin er hlutdrvi fyrir mu-6pi6ida vidtakann og langtima lyfjagjof getur valdid pvi ad
viokomandi verdur hadur 6pididum.



bol, likamleg og/eda salren avanabinding og 6pididafikn getur myndast vid endurtekna notkun
Opiodida eins og buprenorfins. Misnotkun eda visvitandi rong notkun buprenorfins getur valdid
ofskdmmtun og/eda dauda. Heaettan a pvi ad proa med sér 6pididafikn er meiri hja sjiklingum meo
personulega sdgu eda fjolskyldusdgu (foreldrar eda systkini) um misnotkun vimuefna (par med talid
afengissyki), hja peim sem nota tdbak eda sjuklingum med s6gu um 6nnur gedreen vandamal (t.d.
alvarlegt punglyndi, kvida eda personuleikaraskanir).

Adur en medferd er hafin med biiprenorfini og medan 4 medferd stendur attu leknir og sjuklingur ad
meta reglulega saman porf & aframhaldandi medferd, thuga medferdarlok og adlaga skammta ef porf
krefur.

Fylgjast parf med sjuklingum med tilliti til teikna um saekni i lyf (t.d. bidja of snemma um
lyfjaendurnyjun). betta felur i sér skodun 4 samhlida notkun 6pidida og gedlyfja (eins og
bensoddiazepina). Thuga skal radgjof hja fikniradgjafa fyrir sjuklinga med teikn og einkenni
opioidafiknar.

Seroétininheilkenni

Samhlida gjof Buvidal og annarra serétoninvikra lyfja svo sem MAQO-hemla,
serotoninendurupptokuhemla (SSRI), serotonin-noradrenalin-endurupptokuhemla (SNRI) eda
prihringlaga punglyndislyfja getur leitt til ser6toninheilkennis, sem getur verid lifsheettulegt astand (sja
kafla 4.5). Ef samhlida medferd med 60rum serotoninvirkum lyfjum er kliniskt réttmaet er radlegt ad
fylgjast naid med sjuklingi, sérstaklega i upphafi medferdar og vid skammtaaukningu.

Einkenni serétoninheilkennis getur falio i sér breytingar 4 andlegu astandi, truflanir 4 starfsemi
oOsjalfrada taugakerfisins, 6edlileg tauga- og vodvaviobrogd, og/eda einkenni fra meltingarferum.
fhuga skal skammtaminnkun eda ad stodva medferd ef grunur er um serétoninheilkenni, allt eftir
alvarleika einkennanna.

Lifrarbodlga og lifrarskadi

Melt er me0 ad gera lifrarstarfsemisprof og kanna hvort veirulifrarbdlga sé til stadar 40ur en medferd
er hafin. Sjuklingar sem meelast jakvadir fyrir veirulifrarbolgu, sem fa tilteknar samhlida
lyfjamedferdir (sja kafla 4.5) og/eda hafa skerta lifrarstarfsemi, eru 1 aukinni heettu a lifrarskaoa.
Réolagt er ad fylgjast reglulega med lifrarstarfsemi.

Greint hefur veri0 fra tilvikum um bradan lifrarskada hja 6piéidhadum sjuklingum bzdi i kliniskum
rannsoknum og med aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu a lyfjum sem innihalda
buprenorfin. Birtingarmynd pessara ahrifa eru fra timabundnum, einkennalausum hakkunum 4 lifrar-
transamindsum allt til frumueydandi lifrarbolgu (cytolytic hepatitis), lifrarbilunar, lifrardreps, lifrar-
og nyrnaheilkenna, lifrarheilakvilla (hepatic encephalopathy) og dauda. I mérgum tilvikum hafa verid
til stadar oedlileg lifrarensimgildi, arfgengur sjukdoémur, lifrarbolga B eda lifrarbolga C,
afengismisnotkun, lystarstol, samtimis notkun annarra lyfja sem geta haft eiturahrif a lifur og
aframhaldandi notkun eiturlyfs i blaed sem geta haft ahrif eda studlad ad pessum ahrifum. Taka parf
tillit til pessara undirliggjandi patta adur en buprenorfini er avisad og medan 4 medferd stendur. Ef
grunur leikur 4 lifrarskada skal gera frekara mat a liffreedilegum pattum sem og rannsoknir 4 uppruna.
bad fer eftir nidurstddunum hvort naudsynlegt reynist ad heetta notkun Buvidal. Vera ma ad porf sé &
tidara eftirliti en vio vikulega eda manadarlega medferd. Ef medferd er haldid afram skal fylgjast naid
med lifrarstarfsemi.

Frahvarfseinkennum 6pi6ida komio af stad

begar verid er ad hefja medferd med buprenorfini verdur leeknirinn ad vera medvitadur um ad
buprenorfin er hlutadérvi. Buprenorfinlyf geta valdid frahvarfseinkennum hja sjuklingum med
opididafikn, einkum ef 1yfio er gefid adur en dregid hefur ur 6rvandi dhrifum fré nylegri épiodanotkun
e0a misnotkun. Til ad fordast ad setja af stad frahvarf skal innleidsla med buprenorfini hefjast pegar
hlutleeg teikn og einkenni um vag eda medalmikil frahvorf eru pegar komin fram (sja kafla 4.2).
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Stodvun medferdar getur valdid frahvarfseinkennum sem geta verid sidkomin.

Skert lifrarstarfsemi

Buprenorfin umbrotnar ad verulegu leyti i lifrinni. Fylgjast skal med sjuklingum med medalskerta
lifrarstarfsemi me0 tilliti til teikna og einkenna um framkollud frahvarfseinkenni 6pi6ida, eiturverkana
eda ofskommtunar af voldum heaekkadra gilda buprenorfins. Buprenorfin skal nota med varad hja
sjuklingum med medalskerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2 og 5.2). Fylgjast skal reglulega med
lifrarstarfsemi & medferdartimanum. Ekki ma nota buprenorfin hja sjuklingum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni biprenorfins safnast upp hja sjiklingum med nyrnabilun. Geeta skal varadar pegar
skammtar eru dkvardadir hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (kreatintithreinsun
<30 ml/min), sja kafla 4.2 og 5.2.

QT-lenging

Adgat skal hofo pegar Buvidal er gefio asamt 60rum lyfjum sem lengja QT-bilid og hja sjuklingum
med sogu um heilkenni langs QT-bils (long QT syndrome) eda 60rum dhaettupattum fyrir
QT-lengingu.

Meodferd a bradum verkjum

Ef veita parf verkjameodferd vid bradum verkjum samhlida notkun Buvidal, gati reynst naudsynlegt ad
nota 6pidida med mikla szekni 1 mu-6pidida vidtaka (t.d. fentanyl), verkjastillandi lyf sem ekki tilheyra
opi6idum og svedisdeyfingu. Titrun skammvirkra 6pi6ida verkjalyfja til inntoku eda til notkunar 1
bladaed (morfin sem ekki hafa fordaverkun, oxykodon eda fentanyl) fyrir sjuklinga sem fa Buvidal
meodferd geeti krafist haerri skammta til ad na tileetludum verkjastillandi dhrifum. Vakta parf sjuklinga 4
medferdartimanum.

Bo6rn og unglingar

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun btprenorfins hja bérnum og unglingum yngri en 16 ara
(sja kafla 4.2). bar sem upplysingar fyrir unglinga (4 aldrinum 16 eda 17 ara) eru takmarkadar, skal
hafa ndio eftirlit med sjuklingum i pessum aldurshdopi & medan & medferd stendur.

Svefntengdar 6ndunartruflanir

Opididar geta valdid svefntengdum 6ndunartruflunum, p.m.t. midlegum keefisvefni (central sleep
apnoea, CSA) og svefntengdum surefnisskorti. Notkun 6pi6ida eykur hettuna 4 midlegum keefisvetni
4 skammtahadan hatt. fhuga skal ad minnka heildarskammt 6pidida hja sjiklingum med midlaegan
kaefisvetn.

Abhrif lyfiaflokks

Opiddar geta framkallad réttstodulagprysting.

Opididar geta hakkad prysting i heila- og manuvokva sem getur leitt til floga. Pvi @tti ad nota 6pidida
med varud hja sjuklingum med héfuddverka, averka innan hofudktipu eda vid adrar adstaedur par sem
prystingur i heila- og manuvokva getur verid aukinn og hja sjiklingum sem hafa fengid flog.

Opi6ida skal nota med varad hja sjuklingum med lagprysting, steekkadan blodruhalskirtil eda prengsli
i pvagras.



Ljosopsprenging af voldum 6pidida, breytingar & medvitund eda breytingar 4 sarsaukaskyni sem
einkenni sjukdomsins getur haft ahrif 4 mat 4 sjiklingi eda greiningu eda kliniska medferd 4 samhlida
sjukdomi.

Opidida skal nota med varid hja sjiklingum med slimbjig (myxoedema), skjaldvakabrest eda skerta
nyrnahettustarfsemi (t.d. Addisons sjukdom).

Synt hefur verid fram 4 ad 6pidid auki prysting innan gallblodru (e. intracholedochal pressue) og gaeta
skal varadar hja sjuklingum med skerta gallstarfsemi.

Latex

Ekkert nattirulegt gimmi eda latex er notad i nalarhlifina. Engu a0 sidur er ekki hagt ad utiloka ad
overulegar leifar séu til stadar og pvi er hugsanleg hatta 4 ofneemisviobrogdum hja latexnemum
einstaklingum sem ekki er haegt ad utiloka.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 milliverkunum vid Buvidal.

Buprenorfin skal nota med varud pegar pad er gefid samhlida:

o naltrexon og nalmefene: naltrexon og nalmefene eru 6pidida-blokkar sem geta komid i veg fyrir
lyfjafraedileg ahrif buprenorfins. Medan a buprenorfin medferd stendur hja sjuklingum sem eru
hadir 6pididum getur naltrexon valdid skyndilegum, langvarandi og miklum
frahvarfseinkennum. Fyrir sjiklinga sem pegar fa medferd med naltrexén getur naltrexon
hamlad tilaetladri verkun buprenorfins.

o afengum drykkjum eda lyfjum sem innihalda afengi, par sem afengi eykur sleevandi ahrif
buprenorfins (sja kafla 4.7).
o benzodiazepinum: bessi samsetning getur valdid dauda vegna midlagrar ndunarbalingar. bvi

parf ad hafa ndid eftirlit med skdmmtun og fordast pessa samsetningu par sem hatta er &
misnotkun. Vara verdur sjiklinga vid pvi ad mjog heettulegt er ad nota benzodiazepinlyf sem
leeknir hefur ekki avisad til viokomandi sjuklings medan petta lyf er tekid og einnig skal bryna
fyrir sjuklingum ad nota benzddiazepin eingdngu samhlida pessu lyfi samkvemt leidbeiningum
fra leekni (sja kafla 4.4).

o gabapentinoid lyf: Samhlida notkun Buvidal og gabapentinoid lyfja (gabapentin og pregabalin)
getur valdid dndunarbeelingu, lagprystingi, djupri sleevingu, dai eda dauda. bvi parf ad hafa ndid
eftirlit med skdmmtun og fordast pessa samsetningu par sem hetta er 4 misnotkun. Vara skal
sjuklinga vid ad eingdngu etti ad nota gabapentinoid lyf samhlida pessu lyfi samkvamt
leidbeiningum fra lakni (sja kafla 4.4).

. Serétoninvikum lyfjum svo sem MAO-hemlum, ser6tonin-endurupptokuhemlum (SSRI),
serétonin-noradrenalin-endurupptokuhemlum (SNRI) eda prihringlaga punglyndislyfjum vegna
aukinnar hattu a serotoninheilkenni, sem getur verid lifshaettulegt astand (sja kafla 4.4).

o onnur efni sem hafa beelandi ahrif 4 midtaugakerfio: 60rum 6pidida-afleidum (t.d. metadoni,
verkjastillandi lyfjum og hostastillandi lyfjum), akvednum punglyndislyfjum, réandi H;-vidtaka
blokkum, barbitarotum, kvidalyfjum 60rum en benzddiazepin-lyfjum, gedrofslyfjum, klonidini
og skyldum efnum. Pessar lyfjasamsetningar auka belingu midtaugakerfis. Minnkud arvekni
getur gert akstur og notkun 4 vélum hettulegan (sja kafla 4.7).

. opioioverkjalyf: Erfitt getur reynst ad na videigandi verkjastillingu pegar 6pi6idorvar med
hreina 6rvun (a full opioid agonist) eru gefnir sjuklingum sem nota biiprenorfin/naloxén. Heettan
a ofskommtun med hreinum Srvum er einnig til stadar, sérstaklega pegar reynt er ad upphefja
hlutadrvandi 4hrif biprenorfins eda pegar plasmapéttni biprenorfins fer minnkandi (sja
kafla 4.4).

. Buprenorfin er brotid nidur 1 norbuprenorfin adallega af CYP3A4. Synt hefur verid fram a
milliverkanir vid virkja eda hemla sem gefnir eru samhlida i rannsoknum sem foru fram med
buprenorfin gefid um hao eda slimhd. Buprenorfin er einnig brotid nidur i buprenorfin-33-
glukurénio af UGT1AL.



o CYP3A4-hemlar geta hamlad nidurbrot buprenorfins sem leidir til auking Cmax 0g AUC
buprenorfins og norbuprenorfins. Buvidal verdur ekki fyrir umbrotum eftir fyrstu umferod
um lifur og aatlad er a0 CYP3A4-hemlar (t.d. proteasahemlar eins og ritonaviri,
nelfinaviri, indinaviri eda azol sveppalyf eins og ketokonazol eda itrakonazol,
makrolidasyklalyf) hafi minni hrif 4 umbrot buprenorfins pegar peir eru gefnir samhlida
Buvidal samanborid samhlida gjof buprenorfins undir tungu. bPegar skipt er ar
buprenorfini undir tungu i Buvidal, skal fylgst vandlega me0 sjuklingum til ad tryggja ad
plasmapéttni buprenorfins sé negileg.

Sjuklingar sem pegar fa medferd med Buvidal og hefja medferd med CYP3A4-hemlum
skulu fa vikulega medferd med Buvidal og vandlega skal fylgst med teiknum og
einkennum um ofmedhondlun. Hins vegar ef sjuklingi er gefid Buvidal samhlida
CYP3A4-hemli og medferd med CYP3A4-hemli er heatt, parf ad fylgjast med einkennum
um frahvarfseinkenni hja sjiklingnum (sja kafla 4.4).

e  CYP3A4-6rvar geta orvad nidurbrot buprenorfins sem leidir til leekkadra gilda
buprenorfins. Buvidal verdur ekki fyrir umbroti med fyrstu umferd um lifur og aztlad er
ad CYP3A4-6rvar (t.d. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin, rifampicin) hafi minni ahrif
4 umbrot buprenorfins vid samhlida gjof med Buvidal samanborid samhlida gjof
buprenorfins undir tungu. begar skipt er ur buprenorfini undir tungu i Buvidal, skal fylgst
vandlega med sjuklingum til ad tryggja ad plasmagildi buprenorfins séu nagileg.
Sjuklingar sem pegar fa medferd med Buvidal og hefja medferd med CYP3 A4-6rvum
skulu fa vikulega medferd med Buvidal og vandlega skal fylgst med teiknum og
einkennum um frahvorf. Hins vegar ef sjuklingur sem gefid er Buvidal samhlida
CYP3A4-6rva hattir medferd med CYP3A4-6rva, parf ad fylgjast med einkennum um
ofmeohondlun hjé sjuklingnum.

e  UGT1Al-hemlar geta haft dhrif 4 alteeka ttsetningu biprenorfins.

. Monodéamindxidasa hemlar (MAO-hemlar): Getur valdid versnandi 6pididaahrifum, samkvaemt
reynslu af morfini.
o Samhlida gjof buprenorfins og andkdlinvirkra lyfja eda lyfja med andkolinvirka virkni

(prihringlaga punglyndislyf, andhistamin, gedrofslyf, vodvaslakandi lyf, parkinsonslyf) geta
valdid auknum andkdlinvirkum aukaverkunum.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun buprenorfins 4 medgongu. Dyrarannsoknir
benda ekki til skadlegra ahrifa & &xlun (sja kafla 5.3). Buprenorfin @tti adeins ad nota & medgongu ef
hugsanlegur &vinningur vegur pyngra en hugsanleg ahetta fyrir fostrio.

Vid lok medgongu getur buprenorfin leitt til dndunarbeaelingar i nyburum, jafnvel eftir stutt
medferdartimabil. Langtimamedferd & sidustu premur manudum medgdngu getur framkallad
frahvarfseinkenni hja nyburum (t.d. ofsteelingu, nyburaskjalfta, nyburaasingi, védvakippi eda
krampa). Heilkennid kemur vanalega ekki fram fyrr en nokkrum klukkutimum til nokkrum dégum
eftir faedingu.

Vegna langs helmingunartima buprenorfins atti ad thuga nyburaeftirlit i nokkra daga eftir fedingu til
ad koma 1 veg fyrir haettu 4 Sndunarbeelingu eda frahvarfsheilkenni hja nyburum.

Brjéstagjof

Buprenorfin og umbrotsefni skiljast ut 1 brjostamjolk og geeta skal varadar pegar Buvidal er notad a4
medan brjostagjof stendur.

Frj6semi

Engin gogn liggja fyrir um ahrif buprenorfin 4 frjésemi { ménnum.



Buprenorfin hefur ekki synt fram 4 ahrif a frjosemi i dyrum (sja kafla 5.3).
4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Buprenorfin hefur litil eda veeg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla pegar pad er gefid sjuklingum
sem eru hadir 6pididoum. Buprenorfin getur valdio svefndrunga, sundli eda skertri domgreind,
sérstaklega medan 4 innleidingu medferdar eda breytingu skammtasterdar stendur. Ef Iyfid er notad
samhlida afengi eda 60rum lyfjum sem hafa balandi ahrif & midtaugakerfio er liklegt a0 ahrifin verdi
meiri (sja kafla 4.4 og 4.5).

Vara skal sjuklinginn vid ad aka eda nota haettulegar vélar 4 medan petta lyf er tekid par til kemur {
1j6s hvaoa ahrif lyfid hefur 4 sjuklinginn. Sjiklingurinn atti ad fa radleggingar fra peim
heilbrigdisstarfsmanni sem sér um medferdina.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

bear aukaverkanir tengdar buprenorfin medferd sem oftast voru nefndar voru hofudverkur, 6gleoi,
ofsvitnun, svefnleysi, frahvarfsheilkenni og sarsauki.

Tafla yfir aukaverkanir

Tafla 2 synir aukaverkanir fyrir buprenorfin, asamt Buvidal. Eftirfarandi hugtok og tidni eru notud:
Mjo6g algengar (> 1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgaefar (>1/1.000 til <1/100), tidni ekki pekkt
(ekki heegt ad azetla tioni at fra fyrirliggjandi gognum).

Tafla 2. Aukaverkanir eftir liffeerakerfum

Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt
liffzerum

Sykingar af voldum Syking Hudbedsbolga 4

sykla og snikjudyra Inflaensa stungustad
Kokbolga

Nefslimubolga

Bl60 og eitlar Eitlasteekkun

Onzmiskerfi Ofnami

Efnaskipti og Minnkud matarlyst
naring

Gedrzn vandamal Svefnleysi Kvioi Ofsjonir
Gedshraering Alselutilfinning
bPunglyndi
Fjandskapur
Taugaveiklun
Oedlilegar hugsanir
Venisyki

Lyfjafikn

Taugakerfi Hoéfudverkur Svefndrungi
Sundl
Migreni
Naladofi
Yfirlid
Skjalfti
Ofsteling
Talrdskun

Augu Sjukdomur i
tarakirtlum
Ljosopsstekkun
Ljosopsprenging

Eyru og Svimi
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Tafla 2. Aukaverkanir eftir liffeerakerfum
Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgzefar Tioni ekki pekkt
liffeerum
volundarhiis
Hjarta Hjartslattarénot
Aoar Zodavikkun
Lagprystingur
Ondunarfzeri, Hosti
brjésthol og Andnaud
midmeaeti Geispi
Astmi
Berkjubolga
Meltingarfzeri Ogledi Hagdatregda
Uppkdst
Kvidverkir
Upppemba
Meltingartruflun
Munnpurrkur
Nidurgangur
Meltingarfeerakvilli
Lifur og gall Aukinn alanin-
aminoétransferasi
Aukinn aspartat-
aminoétransferasi
Aukning lifrar-
ensima
Hud og undirhio Utbrot Drofnuttbrot Rodaprot
Kladi
Ofsakladi
Stookerfi og Lidverkir
bandvefur Bakverkir
Vodvaverkir
Voovakrampar
Halsverkur
Beinverkir
Nyru og pvagferi bvagteppa
ZExlunarfeeri og Tidaverkir
brjost
Almennar Ofsvitnun Verkur & stungustad Pbroti 4 stungustad | {gerd 4 stungustad
aukaverkanir og Frahvarfs- Kladi 4 stungustad Mar a stungustad | Sar a stungustad
aukaverkanir a heilkenni Rodi 4 stungustad Ofsakladi a Drep a stungustad
ikomustad Sarsauki Boélga 4 stungustad stungustad
Viobrogo a
stungustad
Herslismyndun 4
stungustad
Hnuodar 4 stungustad
Bjugur { utlimum
brottleysi
Lasleiki
Sétthiti
Kuldahrollur
Frahvarfsheilkenni
hja nyburum
Brjostverkir
Rannséknanidursto Oedlileg lifrarprof
our

Averkar, eitranir og
fylgikvillar adgerdar

Sundl vegna
adferdar viod
lyfjagjof

1"




Lysing 4 voldum aukaverkunum

Vidbrégo a stungustad

{ tviblindri 3 stigs rannsékn 4 verkun komu fram aukaverkanir tengdar stungustad hja 36 (16,9%) af
213 sjuklingum (5% af gefnum inndeelingum) hja Buvidal medferdarhopi. Algengustu
aukaverkanirnar voru verkur 4 stungustad (8,9%), kladi a stungustad (6,1%) og rodi 4 stungustad
(4,7%). Vidbrogo 4 stungustad voru 61l vaeg eda midlungs mikil og flest tilvikin voru skammvinn.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir 4 stungustad: igerd, saramyndun og drep eftir
markadssetningu med Buvidal.

Lyfjaavani
Endurtekin notkun buprenorfins getur leitt til lyfjadvana, jafnvel vid medferdarskammta. Heettan a
lyfjadvana getur verid mismunandi eftir einstokum ahattupattum sjuklings, skommtum og lengd

opioidamedferdar (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V*.

4.9 Ofskommtun
Einkenni

Helsta einkennid sem kallar 4 inngrip er ondunarbaeling sem afleiding af baelingu midtaugakerfisins ef
um er ad reda ofskdmmtun blprenorfins, par sem hiin getur leitt til dndunarstédvunar og dauda.
Fyrstu einkenni ofskdmmtunar geta einnig verid mikill sviti, svefnhofgi, sjondepurd, ljésopsprenging,
lagprystingur, 6gledi, uppkost og/eda talraskanir.

Medfero

Hefja skal almennar studningsadgerdir, p.m.t. fylgjast ndid med éndun og hjartslaetti sjuklings.
Medhondla skal ondunarbalingu samkvemt einkennum og stooludum gjorgaesluadferdum. Tryggja
verdur opinn éndunarveg og hjalpa til vido 6ndun handvirkt eda med 6ndunarvél (styrd 6ndun). Flytja
skal sjuklinginn a stad par sem fullkominn endurlifgunarbunadur er tilteekur. Ef sjiklingurinn kastar
upp verdur ad gaeta pess ad asvelging eigi sér ekki stad. Malt er med notkun 6pidida-blokka (p.e.
naloxons), pratt fyrir pau takmdrkudu ahrif sem slikt getur haft til ad 1étta & ndunareinkennum af
voldum buprenorfins samanborid vid ahrif pess 4 6pidda med hrein 6rvunarahrif.

Taka skal tillit til langrar verkunar buprenorfins og fordaverkunar Buvidal pegar lengd medferdar er
akvedin til ad medhondla ahrif ofskommtunar (sja kafla 4.4). Naloxon hreinsast Gt hradar en
buprenorfin, sem getur leitt til endurkomu & ofskdmmtunareinkennum buprenorfins, sem adur hafoi
verid unninn bugur 4.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur lyf med verkun 4 taugakerfid, lyf gegn 6pi6idafikn, ATC-flokkur:
NO07BCO1
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Verkunarhattur

Buprenorfin er 6piod sem er hlutdrvi/hemill sem binst p (mu)og k (kappa) dépioida viotdkum i heila.
Virkni pess 1 0pididaviohaldsmedferd er rakin til haegrar, afturkrefar tengingar vid p-vidtaka, sem
getur hugsanlega dregid ur fikn sjuklingsins 1 6l6glega 6pidida hja sjuklingum med opididafikn, pegar
til lengri tima er 1itid.

bak 6rvandi ahrifa 6pidida kom i [jos medan 4 kliniskum lyfjafreedirannséknum hja einstaklingum
med opididafikn stdo.

Klinisk verkun

Upplysingar um verkun og 6ryggi Buvidal i medferd a opioidafikn eru fengnar 0r 3. stigs
lykilrannsokn sem var slembir6dud, tviblind, med tveimur lyfleysum (double dummy), virkum
samanburdi og med breytilegum skammti hja sjiklingum med medalmikla eda alvarlega 6pi6idafikn. {
pessari rannsokn var 428 sjuklingum slembiradad i einn af tveim ranns6knarhdépum. Sjuklingar i
Buvidal hopi (n = 213) fengu vikulegar inndaelingar (16 mg til 32 mg) fyrstu 12 vikurnar og pvi naest
manadarlegar inndaelingar (64 mg til 160 mg) sidustu 12 vikurnar auk pess ad fa daglega skammta af
lyfleysu undir tungu allt medferdartimabilid. Sjuklingar i biiprenorfin/naloxén hopi (n = 215) fengu
vikulegar inndelingar af lyfleysu fyrstu 12 vikurnar og manadarlegar inndelingar af lyfleysu sidustu
12 vikurnar, auk pess a0 fa daglegar buprenorfin/naloxéon tungurétartoflur ut allt medferdartimabilid
(8 mg til 24 mg yfir fyrstu 12 vikur og 8 mg til 32 mg yfir sidustu 12 vikurnar). Fyrstu 12 vikurnar
med manadarlegum inndaelingum fengu sjuklingar { bAdum hépum einn 8 mg vikulegan Buvidal
skammt 4 manudi eftir porfum. Sjiklingar komu 1 12 vikulegar heimsoknir fyrstu 12 vikurnar og

6 heimsoknir 4 sidustu 12 vikunum (3 aetladar manadarlegar heimsoknir og 3 handahofskenndar
heimsoknir fyrir eiturefnamzlingar 4 pvagi). I hverri heimsékn var lagt mat 4 itkomu malinga 4
verkun og Oryggi.

Af 428 slembir6dudum sjuklingum, luku 69,0% (147/213) af sjuklingum 1 Buvidal medferdarhdpi og
72,6% (156/215) sjuklingum i biprenorfin/naloxén tunguroétartdfluhdpi 24-vikna medferdartimabili.
Rannsoknin uppfyllti adalendapunktinn sem var ad syna ad verkun sé ekki lakari i medalprosentu
pvagsyna sem maldust neikvaed fyrir 616glega 6pidida a medferdarvikum 1 til 24 fyrir Buvidal
medferdarhop samanborid vid hop sem fékk buprenorfin/naloxon gefio undir tungu (tafla 3).

Y firburdir Buvidal samanborid vid buprenorfin/naloxon gefio undir tungu voru stadfestir (fyrirfram
skilgreind upprodun préfa) fyrir aukaendapunktinn 4 dreififalli (cumulative distribution function) fyrir
prosentu 6pioid-neikveaedra pvagsyna 4 medferdarvikum 4 til 24 (tafla 3).

Tafla 3. Verkunarbreytur i 3. stigs lykilrannsokn sem var slembir6dud, tviblind, med
tveimur lyfleysum, virkum samanburdi og breytilegum skammti hja sjuklingum
med medalmikla eda alvarlega épidioafikn

.. . . Medferoarmunu g

Verkunarbreytur Tolfraeodi | Buvidal SL BPN/NX r (%)* (95% CI) P-gildi

N 213 215

Prosenta pvagsyna sem LS

maldust neikvaeo fyrir medalgild| 35,1 (2,48) 28,4 (2,47) 6,7 <0,001

ologlega 6pidioa i (%) (SE)

95% CI | 30,3-40,0 23,5-333 -0,1-13,6

Dreififall (CDF) fyrir N 213 215

pvagsyni sem maeldust

neikvaed fyrir 6loglega Miogildi | 26,7 6,7 - 0,008

opioioa fyrir vikur 4-24

CDF = dreififall, CI = 6ryggisbil, LS = minnstu kvadrot;

buprenorfin/naloxon gefid undir tungu
* Mismunur = Buvidal — SL BPN/NX.

b P-gildi var fyrir yfirburdi
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Langtima, opin 3 stigs oryggisrannsokn me0 breytilegum vikulegum og manadarlegum skommtum af
Buvidal i 48 vikur var framkvamd. I rannsokninni toku patt 227 sjuklingar i heildina med medalmikla
eda alvarlega 6pi6idafikn, par af voru 190 sjuklingar ferdir 4 buprenorfin gefid undir tungu (med eda
an naloxons) og 37 sjuklingar h6fou ekki verid i buprenorfin medferd adur. Yfir 48 vikna
medferdartimann voru sjuklingar faerdir 4 milli vikulegra og manadarlegra inndealinga af Buvidal og a
milli skammta (8 mg til 32 mg vikulega af Buvidal og 64 mg til 160 mg méandarlega af Buvidal) i
samraemi vid kliniskt mat laeknisins.

Fyrir sjuklinga par sem skipt var ar gjof buprenorfins undir tungu var présenta sjuklinga med pvagsyni
sem mealdust neikvaed fyrir 616gleg 6pidio 78,8 % i upphafi og 84,0% viod lok 48 vikna medferdatima.
Fyrir sjuklinga sem voru nyir i medferdinni (new-to-treatment) var prosenta sjuklinga med pvagsyni
sem meldust neikvaed fyrir 6logleg 6pioid 0,0% i upphafi og 63,0% vid lok 48 vikna medferdatima.
heildina luku 156 sjuklingar (68,7 %) 48 vikna medferdartimabilinu.

5.2 Lyfjahvorf
Vikulegt Buvidal

Frasog

Eftir inndelingu jokst buprenorfin plasmapéttni med midgildistima 1 hamarksplasmapéttni (tmax) yfir
u.p.b. 24 klst. Nyting Buvidal er alger. Utsetning neer jafnveaegi vid fjorda vikulega skammt.

Utsetning i beinu hlutfalli vid skammta kom fram fyrir skammtabilid 8 mg til 32 mg.

Dreifing

Dreifingarrimmal btiprenorfins er u.p.b. 1900 1. Buprenorfin er u.p.b. 96 % proéteinbundid, adallega
vi0 alfa- og betaglobulin.

Umbrot og brotthvarf

Umbrot btprenorfins eru oxun med 14-N-alkylsviptingu i N-desalkyl-buprenorfin (einnig pekkt sem
norbuprenorfin) af voldum sytokrém P450 CYP3A4 og glukurotengingu vid obreytta efnid og
alkylsvipta umbrotsefnid. Norbuprenorfin er pu-0pi6id 6rvi med veega innri verkun.

Lyfjagjof undir hud med Buvidal veldur marktaekt laegri plasmapéttni norbiprenorfin umbrotsefnis
samanborid vid ad gefa buprenorfin undir tungu par sem farid er framhja umbrotum vegna fyrstu

umferdar um lifur.

Brotthvarf buprenorfins Gr Buvidal gerist med fordaverkun (release-rate limited) med
lokastigshelmingunartima 4 bilinu fra 3 til 5 daga.

Buprenorfin skilst adallega it sem glukurotengd umbrotsefni i galli (70%) med haegdum, afgangurinn
skilst ut med pvagi. Heildarathreinsun buprenorfins er u.p.b. 68 1/klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki liggja fyrir upplysingar um lyfjahvorf hja 6ldrudum (> 65 ara).

Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf gegnum nyru hefur tiltdlulega 1itid ad segja (= 30 %) 1 heildaruthreinsun baprenorfins. Ekki
er naudsynlegt ad breyta skammti midad vid nyrnastarfsemi, en radlagt er a0 gaeta vartdar vid
akvordun skammtastaerda hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 og 4.4).
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Skert lifrarstarfsemi

Tafla 4 inniheldur samantekt yfir nidurstodur kliniskrar rannsoknar par sem utsetning buprenorfins var
akvordud eftir gjof 2,0/0,5 mg bluprenorfin/naloxon tungurétartdflu hja heilbrigdum einstaklingum
sem og hja einstaklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Tafla 4. Ahrif skertrar lifrarstarfsemi (breyting midad vid heilbrigda einstaklinga) 4
lyfjahvarfabreytur buprenorfins eftir ad heilbrigoum einstaklingum var gefio
buprenorfin/naloxén undir tungu (2,0/0,5 mg) og i einstaklingum meo
mismunandi stig af skertri lifrarstarfsemi

Lyfjahvarfa | vaegt skert medalskert lifrarstarfsemi | verulega skert

-freedilegar | lifrarstarfsemi lifrarstarfsemi

breytur (Child-Pugh Flokkur B)

(Child-Pugh Flokkur (n=8) (Child-Pugh Flokkur C)
A) (n=8)
(n=9)

Buprenorfin

Crnax 1,2-f61d aukning 1,1-f61d aukning 1,7-f61d aukning

AUCast Svipad og hja 1,6-f6ld aukning 2,8-161d aukning
samanburdarhopi

A heildina litid jokst atsetning fyrir buprenorfini i plasma um pad bil prefalt hja sjuklingum med
verulega skerta lifrarstarfsemi (sjé kafla 4.2, 4.3 og 4.4).

Born

Engar upplysingar um lyfjahvorf (yngri en 18 ara) liggja fyrir. Likan fyrir Gtsetningu i unglingum
16 ara a0 aldri, syndi laegri Cmax 0g AUC samanborid vid gildi sem fram komu i fullordnum fyrir
vikulega og manadarlega Buvidal gjof.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Bradar eiturverkanir buprenorfins voru akvardadar i miasum og rottum eftir inntéku og inndalingu (i
blaad, i kvidarhol). Aukaverkanir voru byggdar a pekktri lyfjafraedilegri virkni baprenorfin.

Buprenorfin syndi veegar lifefnafredilegar og vefjafredilegar eiturverkanir vio skammta undir had hja
litlum veidihundum (beagles) i einn manud, rhesus 6pum til inntdku i einn manud og rottum og
bavionum i vodva i sex manudi.

Nidurstodur rannsodkna a vanskdpun og eiturverkunum 4 axlun i rottum og kaninum med lyfjagjof i
voOva voru ad buprenorfin hefdi hvorki 1 for med sér eiturverkun a fosturvisi né vanskapandi ahrif og
engin marktak &hrif 4 frafzerunargetu (weaning potential). { rottum voru engar almennar
@xlunarfreedilegar aukaverkanir.

Rannsoknir 4 langvarandi eiturverkunum hjé rottum og hundum fyrir burdarefni Buvidal benda ekki til
neinnar sérstakrar heettu fyrir menn.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Fosfatidylkolin Or sojabaunum

Glyserol didleat

Etanol vatnsfritt

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf.
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6.3 Geymslupol

3ar

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Ma ekki geyma 1 keeli eda frjosa.

6.5 Gerd ilats og innihald

1 ml afyllt sprauta (gler, gerd I) med bullutappa (flaorpolymer-hudad bromobutyl gimmi) med nal
(%2 tommur, steerd 23, 12 mm) og nalarhlif (styren butadien gimmi). Afyllt sprauta er felld inn i
Oryggisutbunad til ad fyrirbyggja stunguaverka eftir inndeelingu. Néalarhlifin 1 6ryggissprautunni getur

innihaldid gimmilatex.

Pakkningasteroir

Pakkinn inniheldur 1 afyllta sprautu med tappa, nal, nalarhlif, 6ryggisitbunadi og 1 bullupinna.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Mikilvaegar upplysingar

Lyfi0 & a0 gefa i vef undir hud

Fordast verdur gjof lyfsins 1 blaaed, i vodva eda i hud.

Lyfid ma ekki nota ef 6ryggissprautan er brotin eda umbudir skemmdar.

Nalarhlif sprautunnar getur innihaldid gimmilatex sem getur valdid ofneemisvidbrogdum hja

einstaklingum med latex-ofnaemi.

. Medhondlid o6ryggissprautuna varlega til ad fyrirbyggja stunguaverka. Med oryggissprautunni
fylgir 6ryggisutbunadur til ad verja nalina og virkjast hann vid lok inndaelingar. Ekki taka
hlifina af 6ryggissprautunni fyrr en pu ert reidubuin(n) ad deela lyfinu inn. Aldrei skal 1ata
hlifina aftur 4 nalina eftir ad hun hefur verio losud af.

. Fargid notudum Oryggissprautum samstundis eftir notkun. Ekki endurnyta 6ryggissprautuna.

ftarlegar leidbeiningar um notkun ma finna i fylgisedli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svipj6d
medicalinfo@camurus.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

Buvidal stungulyf, fordalausn (vikulega)
EU/1/18/1336/001 [8 mg buprenorfin/0,16 ml]
EU/1/18/1336/002 [16 mg buprenorfin/0,32 ml]
EU/1/18/1336/003 [24 mg buprenorfin/0,48 ml]
EU/1/18/1336/004 [32 mg buprenorfin/0,64 ml]
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:
20. november 2018
Dagsetning sidustu endurnyjunar: 26 juli 2023

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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1. HEITI LYFS

Buvidal 64 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 96 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 128 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 160 mg stungulyf, fordalausn

2.  INNIHALDSLYSING

Buvidal 64 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 64 mg baprenorfin

Buvidal 96 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 96 mg baprenorfin

Buvidal 128 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 128 mg buprenorfin

Buvidal 160 mg stungulyf, fordalausn
Hver afyllt sprauta inniheldur 160 mg buprenorfin

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Stungulyf, fordalausn.

Gulleitur til gulur teer vokvi.

4. KLIiNiSKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Meoferd vid 6pididafikn, innan ramma laeknisfradilegrar, félagslegrar og salfraedilegrar medferdar.
Meoferdin er atlud fullordnum og unglingum eldri en 16 ara.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Eingongu heilbrigdisstarfsmenn mega gefa Buvidal. Medferd 4 ad hefja og vera undir eftirliti laknis
sem hefur reynslu af medferd opioidafiknar. Gripio skal til videigandi radstafana vid avisun og
dreifingu buprenorfins, eins og ad sinna eftirfylgniheimsoknum med klinisku eftirliti eftir pérfum

sjuklings. Sjuklingum er hvorki heimilt ad taka lyfid heim né gefa sér pad sjalfir.

Varudarradstafanir sem parf ad gera fyrir upphaf medferdar (innleidslu)

Til ad fordast framkdllun frahvarfseinkenna skal hefja medferd med Buvidal eingdngu pegar skyr og
hlutleeg teikn um vaeg eda midlungi mikil frahvorf hafa komid fram (sja kafla 4.4). Hafa skal 1 huga
hvada tegund af 6pi6idi var notad (p.e. lang- eda skammverkandi 6pi6id), timann sem er lidinn fra pvi
a0 6pioid var seinast notad og stig dpididafiknarinnar.

. Hja sjuklingum sem notudu heroin eda skammverkandi 6piot,ma ekki gefa fyrsta skammtinn af
Buvidal fyrr en 6 klst. hafa 1idid fra pvi ad sjuklingurinn notadi opidida sidast.
o Hja sjuklingum sem fa metadon skal minnka skammtinn af metadoni 1 ad hamarki 30 mg/dag

adur en medferd er hafin med Buvidal og ekki ma gefa fyrsta skammtinn af Buvidal fyrr en 24
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klst. hafa 11810 fra pvi sjuklingurinn fékk sidast skammt af metadoni. Buvidal getur framkallad
frahvarfseinkenni i sjiklingum sem eru hadir metadoni.

Skammtar

Upphaf medferdar hja sjuklingum sem ekki eru nu pegar a buprenorfini

Sjuklingum sem ekki hafa 40ur fengid buprenorfin skal gefinn 4 mg skammtur undir tungu og skal
fylgst med peim i klukkutima 40ur en hafin er vikuleg medferd med Buvidal til ad stadfesta ad
buprenorfin polist.

Raolagour upphafsskammtur Buvidal er 16 mg, med einn eda tvo 8 mg skammta til vidbotar med ad
lagmarki einn dag 4 milli a0 markskammtinum 24 mg eda 32 mg fyrir fyrstu viku medferdar.
Réolagour skammtur fyrir adra viku medferdar er heildarskammturinn sem gefinn er
innleidingarvikuna.

Maénadarlega medferd med Buvidal ma hefja eftir innleidingu 4 vikulegum skdmmtum af Buvidal
samremi vid umreiknitdflu fyrir skammta i téflu 1, eftir ad sjuklingar hafa ndd jafnvaegi med vikulegri
medferd (eftir fjorar vikur eda meira, par sem gagnlegt er).

Skipt ur buprenorfin lyfi gefio undir tungu | Buvidal

Heegt er a0 skipta beint ur medferd sjuklinga sem fa buprenorfin undir tungu yfir i vikulega eda
manadarlega medferd med Buvidal, sem hefst daginn eftir sidasta daglega medferdarskammt af
buprenorfini undir tungu i samreemi vid skammtaradleggingar i téflu 1. Eftir ad skipt er um medferd er
melt med nanara eftifliti med sjuklingum medan & skdmmtunartimabilinu stendur.

Tafla 1. Medferdarskammtar af hefobundnu buprenorfini undir tungu og radlagoir
samsvarandi vikulegir og manadarlegir skammtar af Buvidal

Daglegur skammtur af Vikulegur skammtur af Manadarlegur skammtur af

buprenorfini undir tungu Buvidal Buvidal

2-6 mg 8 mg

8-10 mg 16 mg 64 mg

12-16 mg 24 mg 96 mg

18-24 mg 32 mg 128 mg

26-32 mg 160 mg

Heegt er a0 skipta beint ur medferd sjuklinga sem fa buprenorfin 26-32 mg undir tungu yfir i Buvidal
160 mg manadarlega, undir nanu eftirliti vio skommtun eftir skiptin.

Skammtasteerdin af buprenorfini i mg getur verid breytileg eftir tungurdtarlyfjum og parf ad taka mid
af pvi fyrir hvert lyf fyrir sig. Lyfjahvarfafreedilegum eiginleikum Buvidal er lyst i kafla 5.2.

Adlogum skammtasteerdar og viohaldsmedfero

Buvidal ma gefa vikulega eda manadarlega. Pad ma auka eda minnka skammtinn og skipta sjuklingi &
milli vikulegra og manadarlegra skammta i samraemi vid einstaklingsbundnar parfir sjuklingsins og
kliniskt mat leeknisins samkvaemt radleggingum i téflu 1. Eftir ad skipt er um medferd getur verid porf
4 nanara eftirliti med sjuklingum. Mat 4 langtimamedferd er byggt a 48-vikna gognum.

Viobotarskommtun

A0 hamarki ma gefa einn viobotarskammt af Buvidal 8 mg 1 6fyrirsédri heimsokn 4 milli vikulegra og
manadarlegra skammta byggt 4 timabundinni porf tiltekins sjuklings.

Hamarksskammtur & viku hja sjuklingum sem fa Buvidal vikulega er 32 mg, med 8 mg
vidbotarskammti. Hamarksskammtur 4 manudi hja sjuklingum sem fa Buvidal manadarlega er

160 mg.
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Gleymdir skammtar

Til a0 fordast gleymda skammta ma gefa vikulegan skammt allt ad 2 dogum fyrir og eftir vikulegan
aetladan tima og manadarlegan skammt ma gefa allt ad 1 viku fyrir eda eftir manadarlegan aztladan
tima.

Ef skammtur gleymist skal gefa nasta skammt eins fljott og audid er.

Markmid medferdar og medferdarlok

Adur en medferd med Buvidal er hafin skal setja saman medferdaraztlun med sjuklingi. Ef medferd
med Buvidal er st6dvud parf ad taka mid af fordaverkun lyfsins og til ad koma i veg fyrir
frahvarfseinkenni getur verid radlegt ad minnka skammtinn smam saman (sja kafla 4.4).

Ef skipt er um medferd yfir i buprenorfin undir tungu skal pad gert einni viku eftir sidasta vikulega
skammt eda einum manudi eftir sidasta manadarlega skammt af Buvidal i samraemi vi0 radleggingar i
toflu 1.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki hefur verio synt fram a 6ryggi og verkun buprenorfins i sjiklingum sem eru eldri en 65 ara. Ekki
er haegt ad mela med akvednum skommtum.

Almennt er malt med somu skommtum fyrir eldri sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi eins og fyrir
yngri fullordna sjuklinga med edlilega lifrarstarfsemi. Hins vegar getur skammtaadlogun reynst
naudsynleg fyrir eldri sjuklinga med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi (sja fyrir nedan).

Skert lifrarstarfsemi
Buprenorfin skal nota med varud i sjuklingum med medalskerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).
Buprenorfin ma ekki ad gefa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3).

Skert nyrnastarfsemi

Ekki er porf & ad breyta buprenorfin skammti hja sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi. Gaeta skal
varudar pegar skammtar eru akvardadir hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi
(kreatinuthreinsun < 30 ml/min) (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born
Ekki hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun buprenorfins hja bérnum og unglingum yngri en 16 ara
(sja kafla 4.4). Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Buvidal er eingongu atlad fyrir lyfjagjof undir htid. Lyfinu skal deelt haegt og ad fullu i vef undir hid a
mismunandi svedum (i rasskinn, laeri, maga eda upphandlegg) ad pvi gefnu ad par sé nog af vef undir
had. Hvert svadi getur haft marga inndeelingarstadi. Breytt skal um inndeelingarstadi fyrir badi
vikulegar og manadarlegar inndzlingar. Ad lagmarki eiga 8 vikur ad lida 40ur en sprautad er aftur i
inndaelingarstad fyrir vikulega skammta. Engin klinisk gdgn liggja fyrir um inndalingu manadarlegs
skammts 4 sama stad. Oliklegt er ad pad hafi ahrif 4 verdi 6ryggi. Akvordunin um ad sprauta aftur a
sama stad sem adur hefur verid notadur @tti ad vera tekin skv. kliniskri domgreind vakthafandi leeknis.
Gefa 4 skammtinn sem staka inndelingu og ekki ma skipta skammtinum nidur i hluta. Ekki ma gefa
skammtinn i blaa0, i voOva eda i htid (sja kafla 4.4). Sja kafla 6.6 um leidbeiningar vid lyfjagjof.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
Alvarleg dndunarbilun.

Alvarlega skert lifrarstarfsemi

Brao afengissyki eda drykkjuorad (delirium tremens)
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4.4 Sérstok varnadaroro og varuodarreglur vio notkun
Lyfjagjof

Geeta skal pess a0 fordast ad inndeela Buvidal i 6gati. Ekki ma gefa skammtinn i blaad, i vodva eda i
huo.

Innan @dar, eins og vid inndaelingu 1 blazed, getur 1yfid valdio alvarlegum skada par sem Buvidal
myndar péttan massa pegar lyfid kemst 1 snertingu vid likamsvokva sem geti valdid edaaverka,
stiflun eda blodsegareki.

Til ad draga ur hattunni & misnotkun, ofnotkun og 616glegri notkun skulu laknar gripa til videigandi
radstafana vid avisun og dreifingu 4 buprenorfini. Heilbrigdisstarfsmenn skulu gefa sjuklingum
Buvidal millilidalaust. Sjuklingum er hvorki heimilt ad taka lyfid med sér heim né gefa sér pad sjalfir.
Vandlega skal vakta tilraunir til ad fjarleegja fordalyfid medan 4 medferd stendur.

Fordaverkunareiginleikar

Fordaverkunareiginleika lyfsins ber ad hafa 1 huga medan 4 medferd stendur, p.m.t. medan 4 innleidslu
og medferdarlokum stendur (sja kafla 4.2). Hja sjuklingum sem fa lyf samhlida og/eda hafa
samfarandi sjukdoma parf sérstaklega ad hafa eftirlit med teiknum og einkennum um eiturverkanir,
ofskommtun eda frahvorf vegna haekkaora eda leekkadra gilda buprenorfins (sja kafla 4.5 og 5.2).

Ondunarbeling

Tilkynnt hefur verid um nokkur daudsfoll vegna dndunarbelingar fyrir sjuklinga sem fengu meodferd
med buprenorfini, einkum pegar pad var notad samhlida benzodiazepini (sja kafla 4.5) eda pegar
buprenorfin var ekki notad i samraemi vid leidbeiningar sem voru gefnar vid avisun lyfsins. Einnig
hefur verid tilkynnt um daudsfoll sem ordid hafa i tengslum vid samhlida lyfjagjof buprenorfins

og annarra slevandi lyfja, svo sem afengis, gabapentinoid lyf (svo sem pregabalin og gabapentin)
eda annarra 6pidioa.

Buprenorfin skal nota af varud hja sjuklingum med 6ndunarbilun (t.d. langvinna lungnateppu, astma,
lungnahjartasteekkun (cor pulmonale), minnkada dndunargetu (decreased respiratory reserve),
surefnispurrd, koltvisyringshaekkun i blodi (hypercapnia), dndunarbaelingu eda kryppu og
hryggskekkju (kyphoscoliosis).

Buprenorfin geeti valdid alvarlegri, mégulega bannvenni dndunarbeelingu hja bérnum og 60rum
einstaklingum sem ekki eru hadir 6pi6idum og gaetu notad lyfid af asettu eda fyrir slysni.

Baling midtaugakerfis

Buprenorfin getur valdid syfju, sérstaklega pegar pad er tekid samhlida afengi eda 60rum lyfjum sem
sljovga midtaugakerfio (eins og benzodiazepinslaevilyfjum, svefnlyfjum, gabapentinoid-lyfjum eda
roandi lyfjum) (sja kafla 4.5 og 4.7).

Pbol og 6pididafikn (misnotkun og fikn)

Buprenorfin er hlutérvi fyrir mu-6pi6ida vidtakann og langtima lyfjagjof getur valdid pvi ad
viokomandi verdur hadur 6pididum.

bol, likamleg og/eda salraen avanabinding og 6pididafikn getur myndast vid endurtekna notkun
opioida eins og buprenorfins. Misnotkun eda visvitandi rong notkun biprenorfins getur valdid
ofskdmmtun og/eda dauda. Heettan 4 pvi ad préa meo sér opioidafikn er meiri hjéa sjuklingum med
personulega sdgu eda fjolskyldusdgu (foreldrar eda systkini) um misnotkun vimuefna (par med talid
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afengissyki), hja peim sem nota tébak eda sjuklingum med s6gu um 6nnur gedraen vandamal (t.d.
alvarlegt punglyndi, kvida eda personuleikaraskanir).

Adur en medferd er hafin med biiprenorfini og medan 4 medferd stendur attu laeknir og sjuklingur ad
meta reglulega saman porf 4 aframhaldandi medferd, ihuga medferdarlok og adlaga skammta ef porf
krefur.

Fylgjast parf med sjuklingum med tilliti til teikna um saekni 1 lyf (t.d. bidja of snemma um
lyfjaendurnyjun). betta felur i sér endurskodun a samhlida notkun opidida og gedlyfja (eins og
bensédiazepina). Thuga skal radgjof hja fikniradgjafa fyrir sjuklinga med teikn og einkenni
opiodidafiknar.Serdtininheilkenni

Samhlida gjof Buvidal og annarra serétoninvikra lyfja svo sem MAQO-hemla,
serotoninendurupptokuhemla (SSRI), serotonin-noradrenalin-endurupptékuhemla (SNRI) eda
prihringlaga punglyndislyfja getur leitt til serotoninheilkennis, sem getur verid lifsheettulegt astand (sja
kafla 4.5). Ef samhlida medferd med 60rum serétoninvirkum lyfjum er kliniskt réttmaet er radlegt ad
fylgjast naid med sjuklingi, sérstaklega 1 upphafi medferdar og vid skammtaaukningu.

Einkenni serétoninheilkennis getur falio i sér breytingar 4 andlegu astandi, truflanir 4 starfsemi
oOsjalfrada taugakerfisins, 6edlileg tauga- og vodvaviobrogd, og/eda einkenni fra meltingarfeerum.
fhuga skal skammtaminnkun eda ad stodva medferd ef grunur er um serétoninheilkenni, allt eftir
alvarleika einkennanna.

Lifrarbolga og lifrarskemmdir

Melt er me0 ad gera grunngildislifrarprof og kanna hvort veirulifrarbolga sé til stadar adur en medferd
er hafin. Sjuklingar sem melast jakvaedir fyrir veirulifrarbolgu, sem fa tilteknar samhlida
lyfjameoferdir (sja kafla 4.5) og/eda hafa skerta lifrarstarfsemi, eru i1 aukinni heettu a lifraskada.
Radlagt er ad fylgjast reglulega med lifrarstarfsemi.

Greint hefur veri0 fra tilvikum um bradan lifrarskada hja 6pihidhadum sjuklingum, baedi i kliniskum
rannsoknum og med aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu a lyfjum sem innihalda
buprenorfin. Birtingarmynd pessara ahrifa eru fra timabundnum, einkennalausum haekkunum & lifrar-
transamindsum allt til frumueydandi lifrarbolgu (cytolytic hepatitis), lifrarbilunar, lifrardreps, lifrar-
og nyrnaheilkenna, lifrarheilakvilla (hepatic encephalopathy) og dauda. I mérgum tilvikum hefur verid
til stadar 6edlileg ensimgildi 1 lifur, arfgengur sjukdomur, lifrarbolga B eda lifrarbolga C,
afengismisnotkun, lystarstol, samtimis notkun annarra lyfja sem geta haft eiturahrif a lifur og
aframhaldandi notkun eiturlyfs i blaaed sem geta haft ahrif eda studlad ad pessum ahrifum. Taka parf
tillit til pessarra undirliggjandi patta adur en buprenorfini er avisad medan 4 medferd stendur. Ef
grunur leikur 4 lifrarskada skal gera frekara mat a liffreedilegum pattum sem og rannsoknir 4 uppruna.
bad fer eftir nidurstddunum hvort naudsynlegt reynist ad heetta notkun Buvidal. Vera ma ad porf sé a
tidara eftirliti en vid vikulega eda manadarlega medferd.Ef medferd er haldid afram skal fylgjast ndiod
med lifrarstarfsemi.

Frahvarfseinkennum 6pi6ida komio af stad

begar verid er ad hefja medferd med buprenorfini verdur leeknirinn ad vera medvitadur um ad
buprenorfin er hlutadrvi. Buprenorfinlyf geta valdid frahvarfseinkennum i sjuklingum med
opididafikn, einkum ef 1yfio er gefid adur en dregid hefur ur 6rvandi dhrifum fré nylegri 6piddanoktun
e0a misnotkun. Til ad fordast ad setja af stad frahvarf skal innleidsla med buprenorfini hefjast pegar
hlutleg teikn og einkenni um vag eda medalmikil frahvorf eru pegar komin fram (sja kafla 4.2).
Stoovun medferdar getur valdid frahvarfseinkennum sem geta verid siokomin.

Skert lifrarstarfsemi

Buprenorfins umbrotnar ad verulegu leyti i lifrinni. Fylgjast skal med sjuklingum med medalskerta
lifrarstarfsemi me0 tilliti til teiknamerkja og einkenna um framkollud frahvarfseinkenni 6pidioa,
eiturverkana eda ofskommtunar af voldum heekkadra gilda biprenorfins. Buprenorfin skal nota med
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varad i sjuklingum med medalskerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2 og 5.2). Fylgjast skal reglulega med
lifrarstarfsemi & medferdartimanum. Ekki ma nota buprenorfin hja sjuklingum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3).

Skert nyrnastarfsemi

Umbrotsefni buprenorfins safnast upp i sjuklingum med nyrnabilun. Gata skal varadar pegar
skammtar eru dkvardadir hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (kreatintithreinsun
<30 ml/min) (sja kafla 4.2 og 5.2).

QT-lenging

Adgat skal hofd pegar Buvidal er gefid 4samt 60rum lyfjum sem lengja QT-bilid og i sjuklingum med
sogu um heilkenni langs QT-bils (long QT syndrome) eda 6drum ahattupattum fyrir QT-lengingu.

Meodferd 4 bradum verkjum

Fyrir bradaverkjamedferd samhlida notkun Buvidal, getur reynst naudsynlegt ad nota 6piéida med
mikla seekni i mu-6pioida vidtaka (t.d. fentanyl), verkjastillandi lyfjum sem ekki tilheyra 6pi6idum og
svaedisdeyfingu. Titrun skammvirkra 6pi6ida verkjalyfja til inntoku eda til notkunar 1 blazd (morfin
sem ekki hafa fordaverkun, oxykodon eda fentanyl) fyrir sjiklinga sem f4 Buvidal medferd gaeti
krafist heerri skammta til ad n4 tileetludum verkjastillandi ahrifum. Hafa parf eftirlit med sjuklingum a
medferdartimanum.

Born og unglingar
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun buprenorfins hja bérnum og unglingum yngri en 16 ara
(sja kafla 4.2). bar sem upplysingar fyrir unglinga (a aldrinum 16 eda 17 4ra) eru takmarkadar, skal

hafa ndio eftirlit med sjuklingum i pessum aldurshdopi & medan & medferd stendur.

Svefntengdar 6ndunartruflanir

Opioidar geta valdid svefntengdum ondunartruflunum, p.m.t. midleegum kaefisvefni (central sleep
apnoea, CSA) og svefntengdum surefnisskorti. Notkun 6pidida eykur heettuna 4 midlegum keaefisvetni
4 skammtahadan hatt. fhuga skal ad minnka heildarskammt 6pi6ida hja sjiklingum med midlagan
keefisvefn.

Abhrif lyfiaflokks

Opiddar geta framkallad réttstodulagprysting.

Opididar geta hakkad prysting i heila- og manuvokva sem getur leitt til floga. Pvi atti ad nota 6pidida
med varud hja sjuklingum med héfuddverka, averka innan hofudktipu eda vid adrar adsteedur par sem
prystingur i heila- og maenuvokva getur verid aukinn eda hja sjuklingum sem hafa fengid flog.

Opi6ida skal nota med varad hja sjuklingum med lagprysting, steekkadan blodruhalskirtil eda prengsli
i pvagras.

Ljosopsprenging af voldum 6pidida, breytingar 4 medvitund eda breytingar 4 sarsaukaskyni sem
einkenni sjukddmsins getur haft ahrif 4 mat 4 sjuklingi eda greiningu eda kliniska medferd 4 samhlida

sjikdémi.

Opidida skal nota med varad i sjiiklingum med slimbjiig (myxoedema), skjaldvakabrest eda skerta
nyrnahettustarfsemi (t.d. Addisons sjukdom).
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Synt hefur verid fram a a0 6pidid auki prysting innan gallblodru (e. intracholedochal pressue) og gaeta
skal varadar 1 sjuklingum med skerta gallstarfsemi.

Latex

Ekkert nattarulegt gdimmi eda latex er notad i nalarhlifina. Engu a0 sidur er ekki hagt ad utiloka ad
overulegar leifar séu til stadar og pvi er hugsanleg hatta 4 ofneemisviobrogdum hja latexnemum
einstaklingum sem ekki er haegt ad utiloka.

4.5

Milliverkanir vido 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 milliverkunum vid Buvidal.

Buprenorfin skal nota med varud pegar pad er gefid samhlida:

naltrex6n og nalmefene: naltrexdn og nalmefene eru 6pidida-blokkar sem geta komid i veg fyrir

lyfjafreedileg ahrif biprenorfins. Medan a buprenorfin medferd stendur hja sjiklingum sem eru

hadir 6pididum getur naltrexon valdid skyndilegum, langvarandi og miklum
frahvarfseinkennum. Fyrir sjuklinga sem pegar hljota medferd med naltrexoni getur naltrexon
hamlad &tludum laeknandi ahrifum buprenorfins.

afengum drykkjum eda lyfjum sem innihalda afengi, par sem afengi eykur sleevandi ahrif

buprenorfins (sja kafla 4.7).

benzoddiazepinum: Pessi samsetning getur valdid dauda vegna midlegar ondunarbaelingar. bvi

parf ad hafa naio eftirlit med skommtun og fordast pessa samsetningu par sem hatta er a

misnotkun. Vara verdur sjuklinga vid pvi ad mjog heettulegt er ad nota benzodiazepinlyf sem

leeknir hefur ekki avisad til vidkomandi sjuklings medan petta lyf er tekid og einnig skal bryna
fyrir sjuklingum a0 nota benzddiazepin eingdngu samhlida pessu lyfi samkveaemt leidbeiningum

fra leekni (sja kafla 4.4).

gabapentinoid lyf: Samhlida notkun Buvidal og gabapentinoid lyfja (gabapentin og pregabalin)

getur valdid dndunarbeelingu, lagprystingi, djupri sleevingu, dai eda dauda. bvi parf ad hafa ndid

eftirlit med skommtun og fordast pessa samsetningu par sem heetta er & misnotkun. Vara skal
sjuklinga vid ad eingdngu etti ad nota gabapentinoid lyf samhlida pessu lyfi samkvaemt

leidbeiningum fra leekni (sja kafla 4.4).

Seroténinvikum lyfjum svo sem MAO-hemlum, serétonin-endurupptokuhemlum (SSRI),

serotonin-noradrenalin-endurupptokuhemlum (SNRI) eda prihringlaga punglyndislyfjum vegna

aukinnar haettu a serotoninheilkenni, sem getur verid lifshattulegt astand (sja kafla 4.4).

onnur efni sem hafa beelandi ahrif 4 midtaugakerfio: 60rum 6pidida-afleidum (t.d. metadoni,

verkjastillandi lyfjum og hostastillandi lyfjum), akvednum punglyndislyfjum, réandi H;-vidtaka

blokkum, barbiturétum, kvidalyfjum 6drum en benzodiazepin-lyfjum, gedrofslyfjum, klonidini
og skyldum efnum. Pessar efnasamsetningar auka balingu midtaugakerfis. Minnkud arvekni

getur gert akstur og notkun a vélum hattulegan (sja kafla 4.7).

opioidverkjalyf: Erfitt getur reynst ad na videigandi verkjastillingu pegar 6pididdrvar med

hreina 6rvun (a full opioid agonist) eru gefnir sjuklingum sem nota buprenorfin/naloxon. Hettan

a ofskommtun med hreinum Srvum er einnig til stadar, sérstaklega pegar reynt er ad upphefja

hlutadrvandi ahrif biprenorfins eda pegar plasmapéttni biiprenorfins fer minnkandi (sja

kafla 4.4).

Buprenorfin er brotid nidur i norbiprenorfin adallega af CYP3A4. Synt hefur verid fram a

milliverkanir vid virkja eda hemla sem gefnir eru samhlida 1 rannsoknum sem foru fram med

buprenorfini gefnu 1 hud eda slimhud. Buprenorfin er einnig brotid nidur 1 buprenorfin-33-
glukuroénio af UGT1AL.

o CYP3A4-hemlar geta hemlad nidurbrot buprenorfins sem leidir til aukins Cmax 0g AUC
buprenorfins og norbuprenorfins. Buvidal verdur ekki fyrir umbrotum eftir fyrstu umferod
um lifur og 4eetlad er a0 CYP3A4-hemlar (t.d. proteasahemlar eins og ritonaviri,
nelfinaviri, indinaviri eda azol sveppalyf eins og ketokonazol eda itrakonazol,
makroélidasyklalyf) hafi minni ahrif 4 umbrot buprenorfins pegar peir eru gefnir samhlida
Buvidal samanborid samhlida gjof buprenorfins undir tungu.begar skipt er ur
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buprenorfini undir tungu i Buvidal, skal fylgst vandlega me0 sjuklingum til ad tryggja ad
plasmapéttni buprenorfins sé nagileg.

Sjuklingar sem pegar fa medferd med Buvidal og hefja medferd med CYP3A4-hemlum
skulu hljota vikulega medferd med Buvidal og vandlega fylgst med teiknum og
einkennum um ofmedhdndlun. Hins vegar ef sjuklingi er gefid Buvidal samhlida og
CYP3A4-hemli og medferd med CYP3A4-hemli er heett, parf ad fylgjast med einkennum
um frahvarfseinkenni hja sjuklingnum (sja kafla 4.4).

e  CYP3A4-6rvar geta 6rvad nidurbrot biprenorfins sem leidir til lekkadra gilda
buprenorfins. Buvidal verdur ekki fyrir umbroti med fyrstu umferd um lifur og aztlad er
a0 CYP3A4-o6rvar (t.d. fendbarbital, karbamazepin, fenytoin, rifampicin) hafi minni ahrif
4 umbrot buprenorfins vid samhlida gjof med Buvidal samanborid vid samhlida gjof
buprenorfins undir tungu. Pegar skipt er ur buprenorfini undir tungu 1 Buvidal, skal fylgst
vandlega me0 sjuklingum til ad tryggja ad plasmapéttni buprenorfins s¢ nagileg.
Sjuklingar sem pegar fa medferd med Buvidal og hefja medferd med CYP3A4-6rvum
skulu hljota vikulega medferd med Buvidal og vandlega fylgst med teiknum og
einkennum um frahvorf. Hins vegar ef sjtklingur sem gefid er Buvidal samhlida og
CYP3A4-6rva hattir medferd med CYP3A4-6rva, parf ad fylgjast med einkennum um
ofmedhondlun hja sjuklingnum.

e  UGTI1Al-hemlar geta haft ahrif 4 alteeka titsetningu btiprenorfins.

o Monodamindxidasa hemlar (MAO-hemlar): Getur valdid versnandi 6pididaahrifum, samkvamt
reynslu af morfini.
o Samhlida gjof buprenorfins og andkdlinvirkra lyfja eda lyfja med andkolinvirka virkni

(prihringlaga punglyndislyf, andhistamin, gedrofslyf, vodvaslakandi lyf, parkinsonslyf) geta

valdid auknum andkdélinvirkum aukaverkunum.

4.6 Frjésemi, medoganga og brjostagjof
Medganga

Engin fyrirliggjandi gégn um notkun buprenorfins 4 medgdngu. Dyrarannsoknir benda ekki til
skadlegra ahrifa a a&xlun (sja kafla 5.3). Buprenorfin tti adeins ad nota 4 medgongu ef hugsanlegur
avinningur vegur pyngra en hugsanleg ahetta fyrir fostrid.

Vid lok medgdngu getur buprenorfin leitt til dndunarbaelingar i nyburum, jafnvel eftir stutt
medferdartimabil. Langtimameodferd a sidustu premur manudum medgongu getur framkallad
frahvarfseinkenni hja nyburum (t.d. ofstelingu, nyburaskjalfta, nyburasesingi, vodvakippi eda
krampa). Heilkennid kemur venjulega ekki fram fyrr en nokkrum klukkutimum til nokkrum dégum
eftir faedingu.

Vegna langs helmingunartima buprenorfins atti ad ihuga nyburaeftirlit i nokkra daga eftir faedingu til
ad koma 1 veg fyrir haettu 4 6ndunarbeelingu eda frahvarfsheilkenni hja nyburum.

Brjostagjof

Buprenorfin og umbrotsefni skiljast ut 1 brjostamjolk og geeta skal varadar pegar Buvidal er notad
medan a brjostagjof stendur.

Frj6semi

Engin gogn liggja fyrir um ahrif buprenorfin 4 frjéosemi { ménnum.
Buprenorfin hefur ekki synt fram 4 ahrif 4 frjosemi i dyrum (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Buprenorfin hefur dalitil eda vaeg ahrif a heefni til aksturs og notkunar véla pegar pad er gefio
sjuklingum sem eru hadir 6pididum. Buprenorfin getur valdid svefndrunga, sundli eda skertri
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domgreind, sérstaklega & medan a innleidingu medferdar eda breytingu skammtasterdar stendur. Ef
lyfid er notad samhlida afengi eda 6drum lyfjum sem hafa beelandi ahrif 4 miotaugakerfio, er liklegt ad
ahrifin verdi meiri (sja kafla 4.4 og 4.5).

Vara skal sjuklinginn vid ad aka eda nota hattulegar vélar & medan petta lyf er tekid par til kemur i
1j0s hvada ahrif 1yfid hefur a sjuklinginn. Sjaklingurinn atti ad fa radleggingar fra peim
heilbrigdisstarfsmanni sem sér um medferdina.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

bear aukaverkanir tengdar buprenorfin medferd sem oftast voru nefndar voru hofudverkur, 6gleoi,
ofsvitnun, svefnleysi, frahvarfsheilkenni og sarsauki.

Tafla yfir aukaverkanir

Tafla 2 synir aukaverkanir fyrir buprenorfin, 4samt Buvidal. Eftirfarandi hugték og tidni eru notud:
M;jo6g algengar(> 1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgaefar (>1/1.000 til <1/100), tioni ekki pekkt
(ekki heegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum).

Tafla 2. Aukaverkanir eftir liffeerakerfum
Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgzefar Tioni ekki pekkt
liffeerum
Sykingar af véldum Syking Hudbedsbolga 4
ykla nikjudyra Inflaensa ngusta
sykla og snikjudy Kokbolga stungustad
Nefslimubolga
Bl60 og eitlar Eitlasteekkun
Onzemiskerfi Ofnaemi
Efnaskipti og Minnkud matarlyst
naring
Gedrzn vandamal Svefnleysi Kvioi Ofsjonir
Gedshraring Seelutilfinning
bunglyndi
Fjandskapur
Taugaveiklun
Oedlilegar hugsanir
Venisyki
Lyfjafikn
Taugakerfi Hofudverkur Svefndrungi
Sundl
Migreni
Naladofi
Yfirlid
Skjalfti
Ofsteling
Talrdskun
Augu Sjukdomur i
tarakirtlum
Ljo6sopsstekkun
Ljosopsprenging
Eyru og Svimi
volundarhiis
Hjarta Hjartslattarénot
Adar Adavikkun
Lagprystingur
Ondunarfzeri, Hosti
brjésthol og Andnaud
midmeaeti Geispi
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Tafla 2. Aukaverkanir eftir liffeerakerfum
Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgzefar Tioni ekki pekkt
liffeerum
Astmi
Berkjubolga
Meltingarfzeri Ogledi Hagdatregda
Uppkdst
Kvidverkir
Upppemba
Meltingartruflun
Munnpurrkur
Nidurgangur
Meltingarfaerakvilli
Lifur og gall Aukinn alanin-
aminoétransferasi
Aukinn aspartat-
aminoétransferasi
Aukning lifrar-
ensima
Hué og undirhid Utbrot Drofnuttbrot Rodaprot
Klaoi
Ofsakladi
Stookerfi og Lidverkir
bandvefur Bakverkir
Vodvaverkir
Voovakrampar
Halsverkur
Beinverkir
Nyru og pvagferi bvagteppa
ZExlunarfeeri og Tidaverkir
brjost
Almennar Ofsvitnun Verkur & stungustad Pbroti 4 stungustad | igerd 4 stungustad
aukaverkanir og Frahvarfsheilke | Kladi 4 stungustad Mar a stungustad | Sar a stungustad
aukaverkanir a nni Rodi 4 stungustad Ofsakladi a Drep a stungustad
ikomustad Sarsauki Bolga a stungustad stungustad
Viobrogo a
stungustad
Herslismyndun 4
stungustad
Hnuodar 4 stungustad
Bjugur i Gtlimum
brottleysi
Lasleiki
Sétthiti
Kuldahrollur
Frahvarfsheilkenni
hja nyburum
Brjostverkir
Rannséknanidursto Oedlileg lifrarprof
our
Averkar, eitranir og Sundl vegna
fylgikvillar adgerdar aodferdar vid
lyfjagjof
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Lysing 4 voldum aukaverkunum

Vidbrégo a stungustad

{ tviblindri 3 fasa ranns6kn 4 verkun komu fram aukaverkanir 4 stungustad hja 36 (16,9 %) af

213 sjuklingum (5 % af gefnum inndeelingum) hja Buvidal medferdarhopi. Algengustu
aukaverkanirnar voru verkur & stungustad (8,9 %), kladi 4 stungustad (6,1 %) og rodi 4 stungustad
(4,7 %). Vidbrogd a stungustad voru 61l veeg eda midlungs mikil og flest tilvikin voru skammvinn.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir a stungustad: igerd, siramyndun og drep eftir
markadssetningu med Buvidal.

Lyfjaavani
Endurtekin notkun buprenorfins getur leitt til lyfjadvana, jafnvel vid medferdarskammta. Heettan &
lyfjadvana getur verid mismunandi eftir einstokum ahattupattum sjuklings, skommtum og lengd

opioidamedferdar (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 heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V*.

4.9 Ofskommtun
Einkenni

Helsta einkennid sem kallar & inngrip er dndunarbeling sem afleiding af baelingu midtaugakerfisins ef
um er ad reda ofskdmmtun baprenorfins, par sem hin getur haft i fér med st6dvun a4 6ndun og dauda.
Fyrstu einkenni ofskdmmtunar geta einnig verid mikill sviti, svefnhofgi, sjondepurd, 1jésopsprenging,
lagprystingur, 6gledi, uppkost og/eda talraskanir.

Medferd

Hefja skal almennar studningsadgerdir, p.m.t. fylgjast ndid med éndun og hjartslaetti sjuklings.
Meohondla skal ondunarbelingu samkvamt einkennum og stadladar gjorgaesluradstafanir skulu
framkveemdar. Tryggja verour ad dndunarvegur sjuklings sé opinn og adstod vio 6ndun eda eftirlit i
ondunarvél. Flytja skal sjuklinginn & stad par sem fullkominn endurlifgunarbiinadur er tilteekur. Ef
sjuklingurinn kastar upp verdur ad gaeta pess ad asvelging eigi sér ekki stad. Melt er med notkun
opioida-blokka (p.e. naloxons), pratt fyrir pau takmdorkudu ahrif sem slikt getur haft til a0 1étta a
ondunareinkennum af véldum buprenorfins samanborid vid ahrif pess 4 6pidda med hrein
orvunarahrif.

Taka skal tillit til langrar verkunar buprenorfins og fordaverkunar Buvidal pegar lengd medferdar er
akvedin til a0 medhdndla ahrif ofskdmmtunar, (sjé kafla 4.4). Naloxon hreinsast ut hradar en
buprenorfin, sem getur leitt til endurkomu & ofskdmmtunareinkennum buprenorfins, sem adur hafoi
verid unninn bugur a.

5. LYFJAFRADPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lythrif

Flokkun eftir verkun: Onnur lyf med verkun 4 taugakerfid, lyf gegn 6pi6idafikn, ATC-flokkur:
NO07BCO01
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Verkunarhattur

Buprenorfin er 6pi6d sem er hlutdrvi/hemill sem binst p (mu)og k (kappa) épioida viotdkum i heila.
Virkni pess 1 6piovidaviohaldsmedferd er rakin til haegrar, afturkraefar tengingar vid p-vidtaka, sem
getur hugsanlega dregid Ur fikn sjuklingsins i 6loglega 6pioida hja sjuklingum med 6pididatikn, pegar
til lengri tima er 1itid.

bak 6rvandi ahrifa 6pi6ida komu i 1j6s medan 4 kliniskum lyfjafreedirannséknum hja sjuklingum med
opididafikn st6o.

Klinisk verkun

Upplysingar um verkun og 6ryggi Buvidali medferd a 6pididafikn eru fengnar ur 3. stigs lykilrannsokn
sem var slembirdoud, tviblind, med tveimur lyfleysum (double dummy), virkum samanburdi og med
breytilegum skammti hja sjuklingum med medalmikla eda alvarlega 6pididafikn. I pessari rannsékn
var 428 sjiklingum slembiradad i einn af tveim rannsoknarhopum. Sjiklingar 1 Buvidal hopi (n =213)
fengu vikulegar inndelingar (16 mg til 32 mg) fyrstu 12 vikurnar og pvi naest manadarlegar
inndaelingar (64 mg til 160 mg) sidustu 12 vikurnar auk pess ad f4 daglega skammta af lyfleysu undir
tungu allt medferdartimabilid. Sjaklingar 1 buprenorfin/naloxén hopi (n = 215) fengu vikulegar
inndaelingar af lyfleysu fyrstu 12 vikurnar og méanadarlegar inndelingar af lyfleysu sidustu

12 vikurnar, auk pess ad fa daglegar buprenorfin/naloxdn tunguroétartoflur t allt medferdartimabilio
(8 mg til 24 mg yfir fyrstu 12 vikur og 8 mg til 32 mg yfir sidustu 12 vikurnar). Fyrstu 12 vikurnar
med manadarlegum inndaelingum fengu sjuklingar i badum hopum einn 8 mg vikulegan Buvidal
skammt 4 manudi eftir porfum. Sjiklingar komu 1 12 vikulegar heimsoknir fyrstu 12 vikurnar og

6 heimsoknir 4 sidustu 12 vikunum (3 datladar ménadarlegar heimsoknir og 3 handahofskenndar
heimsoknir fyrir eiturefnamzlingar 4 pvagi). I hverri heimsokn var lagt mat 4 utkomu mzlinaga 4
verkun og Oryggi.

Af 428 slembir6dudum sjuklingum, luku 69,0 % (147/213) af sjuklingum i Buvidal medferdarhopi og
72,6 % (156/215) sjuklingum i buprenorfin/naloxén tungurétartofluhopi 24-vikna medferdartimabili.
Rannsoknin uppfyllti adalendapunkt inn sem var ad syna ad verkun sé ekki lakari i medalprosentu
pvagsyna sem maeldust neikvaed fyrir 6l6glega 6pidida 4 medferdarvikum 1 til 24 fyrir Buvidal
medferdarhop samanborid vid hop sem fékk buprenorfin/naloxon gefio undir tungu (tafla 3).
Yfirburdir Buvidal samanborid vid buprenorfin/naloxén gefio undir tungu voru stadfestir (fyrirfram
skilgreind upprodun profa) fyrir aukaendapunktinn a dreiffalli (cumulative distribution function) fyrir
prosentu 0pioid-neikvaedra pvagsyna 4 medferdarvikum 4 til 24 (tafla 3).

Tafla 3. Verkunarbreytur i 3. stigs lykilrannsokn sem var slembirooud, tviblind meo
tveimur lyfleysum, virkum samanburdi og breytilegum skammti hja sjuklingum
med medalmikla eda alvarlega 6pididafikn

.. . . Medferoarmunu g

Verkunarbreytur Tolfraedi | Buvidal SL BPN/NX r (%) (95 % CI) P-gildi

N 213 215
Présenta pvagsyna sem LS
meeldust neikvaed fyrir medalgild| 35,1 (2,48) | 28,4 (2,47) | 6,7 <0,001
ologlega opidioa i (%) (SE)

95%CI |30,3-40,0 |23,5-333 -0,1-13,6
Dreififall (CDF) fyrir N 213 215
pvagsyni sem mezeldust
neikvzaed fyrir 6loglega Midgildi | 26,7 6,7 - 0,008"
opioioa fyrir vikur 4-24

CDF = dreififall, CI = 6ryggisbil, LS = minnstu kvaodrot; SE = stadalvilla, S BPN/NX =
buprenorfin/naloxon gefid undir tungu
@ Mismunur = Buvidal — SL BPN/NX.
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b P-gildi var fyrir yfirburdi

Langtima, opin, 3. stigs oryggisrannsokn med breytilegum vikulegum og manadarlegum skommtum af
Buvidal i 48 vikur var framkvamd. I rannsokninni toku patt 227 sjuklingar i heildina med medalmikla
e0a alvarlega opioidafikn, par af voru 190 sjuklingar faerdir 4 buprenorfin gefid undir tungu (med eda
an naloxon) og 37 sjuklingar hofou ekki verid i buprenorfin medferd adur. Yfir 48 vikna
medferdartimann voru sjuklingar feerdir 4 milli vikulegra og méanadarlegra inndaelinga af Buvidal og 4
milli skammta (8 mg til 32 mg vikulega af Buvidal og 64 mg til 160 mg mandarlega af Buvidal) i
samraemi vid kliniskt mat leeknisins.

Fyrir sjuklinga par sem skipt var ur gjof baprenorfins undir tungu, var prosenta sjuklinga med
pvagsyni sem maeldust neikveaed fyrir 6logleg 6pi6id 78,8 % 1 upphafi og 84,0% vid lok 48 vikna
medferdatima. Fyrir sjuklinga sem voru nyir i medferdinni (new-to-treatment) var prosenta sjuklinga
med pvagsyni sem meeldust neikvaed fyrir 6logleg 6pio6id 0,0% 1 upphafi og 63,0% vid lok 48 vikna
medferdatima. { heildina luku 156 sjuklingar (68,7 %) 48 vikna medferdartimabilinu.

5.2 Lyfjahvorf
Manadlegt Buvidal

Frésog

Eftir inndeelingu jokst buprenorfin plasmapéttni med midgildistima 1 hdmarksplasmapéttni (tmax) yfir
u.p.b. 6-10 kist. Nyting Buvidal er alger. Utsetning naer jafnveegi vid fjorda vikulega skammt.

Aukning heildarttsetningar 1 beinu hlutfalli vid skammta kom fram fyrir skammtabilid 64 mg til
160 mg.

Dreifing

Dreifingarrimmal buprenorfins er u.p.b. 1900 1. Buprenorfin er u.p.b. 96 % proéteinbundid, adallega
vid alfa- og betaglobulin.

Umbrot og brotthvarf

Umbrot biprenorfins eru oxum med 14-N-afalkylsviptingu i N-desalkyl-buprenorfin (einnig pekkt
sem norbuprenorfin) af voldum sytokrom P450 CYP3A4 og med glukurétengingu vid obreytta efnid
og afalkylsvipta umbrotsefnid. Norbuprenorfin er u-6pi6id érvi med vaga innri verkun.

Lyfjagjof undir hud med Buvidal veldur marktaekt laegri plasmapéttni norbuprenorfin umbrotsefnis
samanborid vid ad gefa buprenorfin undir tungu par sem farid er framhja umbrotum vegna fyrstu

umferdar um lifur.

Brotthvarf buprenorfins Gr Buvidal gerist med fordaverkun (release-rate limited) med
lokastigshelmingunartima & bilinu fra 19 til 25 dagar.

Buprenorfin skilst adallega it sem glukurotengd umbrotsefni i galli (70%) med haegdum, afgangurinn
skilst it med pvagi. Heildarathreinsun buprenorfins er u.p.b. 68 L/klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Ekki liggja fyrir upplysingar um lyfjahvorf hja 6ldrudum (> 65 ara).
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Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf gegnum nyru hefur tiltdlulega litid ad segja (= 30 %) 1 heildarathreinsun buprenorfins. Ekki
er naudsynlegt ad breyta skammti midad vid nyrnastarfsemi, en radlagt er ad geeta varudar vid
akvoroun skammtastarda hjé sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 og 4.4).

Skert lifrarstarfsemi
Tafla 4 inniheldur samantekt yfir nidurstéour kliniskrar rannsoknar par sem utsetning biprenorfins var

akvordud eftir gjof 4 2,0/0,5 mg buprenorfininaloxén tungurodtartéflu hja heilbrigdum einstaklingum
sem og hja einstaklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Tafla 4. Ahrif skertrar lifrarstarfsemi (breyting midad vid heilbrigda einstaklinga) 4
lyfjahvarfabreytur buprenorfins eftir ad heilbrigoum einstaklingum var gefio
buprenorfin/naloxén undir tungu (2,0/0,5 mg) og i einstaklingum meo
mismunandi stig af skertri lifrarstarfsemi

Lyfjahvarfa | vagt skert medalskert lifrarstarfsemi | verulega skert

-fraedilegar | lifrarstarfsemi lifrarstarfsemi

breytur (Child-Pugh Flokkur B)

(Child-Pugh Flokkur (n=8) (Child-Pugh Flokkur C)
A) (n=8)
(n=9)

Buprenorfin

Crnax 1,2-f61d aukning 1,1-f61d aukning 1,7-f61d aukning

AUC)ast Svipad og hja 1,6-f61d aukning 2,8-f61d aukning
samanburdarhopi

A heildina litid jokst Gtsetning fyrir buprenorfini i plasma um pad bil prefalt hja sjuklingum med
verulega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2, 4.3 og 4.4).

Born

Engar upplysingar um lyfjahvorf (yngri en 18 ara) liggja fyrir. Likan fyrir utsetningu i unglingum 16
ara a0 aldri, syndi laegri Cimax 0g AUC samanborid vid gildi sem fram komu i fullordnum fyrir vikulega
og manadarlega Buvidal gjof.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Bradar eiturverkanir buprenorfins voru akvardadar i miusum og rottum eftir inntéku og inndalingu (i
blaao, i kvidarhol). Aukaverkanir voru byggdar a pekktri lyfjafraedilegri virkni baprenorfins.

Buprenorfin syndi veegar lifefnafredilegar og vefjafredilegar eiturverkanir vio skammta undir had hja
litlum veidihundum (beagles) i einn manud, rhesus 6pum til inntdku i einn manud og rottum og
bavionum 1 vodva i sex manudi.

Nidurstodur rannsokna a vanskdpun og eiturverkunum 4 axlun i rottum og kaninum med lyfjagjof i
vOdva voru ad buprenorfin hefdi hvorki 1 for med sér eiturverkun 4 fosturvisi né vanskapandi ahrif og
hefur engin marktaek ahrif 4 frafzerunargetu (weaning potential). I rottum voru engar almennar
@xlunarfredilegar aukaverkanir.

Rannsoknir 4 langvarandi eiturverkunum hjéa rottum og hundum fyrir burdarefni Buvidal benda ekki til
neinnar sérstakrar heettu fyrir menn.
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6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Fosfatidylkélin Gr sojabaunum

Glyserol didleat

N-Metylpyrrolidon

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf.

6.3 Geymslupol

3ar

6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa.

6.5 Gero ilats og innihald

1 ml afyllt sprauta (gler, Gerd I) med bullutappa (ﬂﬁorpél}'fmer-hﬁéaér bromoébutyl gmmi) med nal
(2 tommur, steerd 23, 12 mm) og nalarhlif (styren butadien gimmi). Afyllt sprauta er felld inn i

Oryggisutbunad til a0 fyrirbyggja stunguaverka eftir inndaelingu. Nalarhlifin i 6ryggissprautunni getur
innihaldid ghmmilatex.

Pakkningasteerdir:
Pakkinn inniheldur 1 afyllta sprautu med tappa, nal, nalarhlif, 6ryggistitbinadi og 1 bullupinna.
6.6  Sérstakar varudarraostafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Mikilvagar upplysingar

Lyfi0 & a0 gefa i vef undir hud

Fordast verdur gjof lyfsins 1 blaaed, i vodva eda 1 hud.

Lyfid ma ekki nota ef 6ryggissprautan er brotin eda umbudir skemmdar.

Nalarhlif sprautunnar getur innihaldid gmmilatex sem getur valdid ofnaemisvidbrogdum hja

einstaklingum med latex-ofnemi.

o Medhondlid oryggissprautuna varlega til ad fyrirbyggja stunguaverka. Med oryggissprautunni
fylgir 6ryggisutbiinadur til ad verja nalina og virkjast hann vid lok inndelingar. Ekki taka
hlifina af 6ryggissprautunni fyrr en pt ert reidubtin(n) ad dela lyfinu inn. Aldrei skal lata
hlifina aftur & ndlina eftir ad hin hefur verid losud af.

o Fargid notudum 6ryggissprautum samstundis eftir notkun. Ekki endurnyta 6ryggissprautuna.

ftarlegar leidbeiningar um notkun ma finna i fylgisedli.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svipjod
medicalinfo@camurus.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

Buvidal stungulyf, fordalausn (méanadarlega)
EU/1/18/1336/005 [64 mg baprenorfin/0,18 ml]
EU/1/18/1336/006 [96 mg buprenorfin/0,27 ml]
EU/1/18/1336/007 [128 mg buprenorfin/0,36 ml]
EU/1/18/1336/009 [160 mg buprenorfin/0,45 ml]

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu ttgafu markadsleyfis:
20. november 2018
Dagsetning sidustu endurnyjunar: 26 jali 2023

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI IT

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU
OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt
Rechon Life Science AB

Soldattorpsviagen 5
Limhamn

21613

Svipj6o

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum skilyrdum og sérstokum takmoérkunum (sja Vidauka I: Samantekt 4
eiginleikum lyfs, kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um oryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

vidomidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem ger0 er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 61lum sidari uppfarslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i dsetlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda azetlun um aheettustjornun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
bess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 8 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 8§ mg buprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, etanol vatnsfritt

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med Gryggistutbtinadi og 1 bullupinna.

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun
EINGONGU til notkunar undir hud
Einu sinni 1 viku

Adeins einnota

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma 1 keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 8 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

8 mg /0,16 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 16 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 16 mg baprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, etanol vatnsfritt

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni 1 viku

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 16 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

16 mg /0,32 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 24 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 24 mg baprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, etanol vatnsfritt

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni 1 viku

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma 1 keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/003

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verio a rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 24 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

24 mg/ 0,48 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 32 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 32 mg baprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, etanol vatnsfritt

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni 1 viku

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/004

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 32 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

32 mg/ 0,64 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 64 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 64 mg baprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, N-metylpyrrolidon

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni i manudi

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/005

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 64 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

64 mg /0,18 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 96 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 96 mg buprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, N-metylpyrrolidon

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni i manudi

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/006

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 96 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

96 mg /0,27 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 128 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 128 mg buprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, N-metylpyrrolidon

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni i manudi

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/007

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 128 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
SC

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

128 mg/ 0,36 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA
Afyllt sprauta

1. HEITI LYFS

Buvidal 160 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin

2. VIRK(T) EFNI

Ein afyllt sprauta inniheldur 160 mg buprenorfin

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Lesitin Gr sojabaunum, glyserol didleat, N-metylpyrrolidon

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordalausn
1 afyllt sprauta med oryggisutbtinadi og 1 bullupinna.

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
EINGONGU til notkunar undir hud
Adeins einnota

Einu sinni i manudi

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Ma ekki geyma i keeli eda frjosa
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svipjod

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1336/009

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Fallist hefur verio & rok fyrir undanpagu fra krofu um blindraletur.

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Buvidal 160 mg stungulyf, fordalausn
buprenorfin
s.C.

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

160 mg / 0,45 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Buvidal 8 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 16 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 24 mg stungulyf, foroalausn
Buvidal 32 mg stungulyf, foroalausn
Buvidal 64 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 96 mg stungulyf, fordalausn
Buvidal 128 mg stungulyf, fordoalausn
Buvidal 160 mg stungulyf, fordalausn

buprenorfin

Lesid allan fylgisedilinn vandlega Adur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknis, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- Latio leekninn, lyfjafraeding eda hjukrunarfraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig
um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Buvidal og vid hverju pad er notad
Adur en pu ferd Buvidal

Hvernig Buvidal er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Buvidal

Pakkningar og adrar upplysingar

AU e

1. Upplysingar um Buvidal og vid hverju pad er notad

Buvidal inniheldur virka efnid buprenorfin sem er tegund af 0pi6idalyfi. Pad er notad til ad meohondla
opio6idafikn hja sjuklingum sem einnig hljota laeknisfraeedilegan, félagslegan og salfraedilegan studning.
Buvidal er etlud fullordnum og unglingum eldri en 16 ara.

2. Adur en pu faerd Buvidal
EkKi ma nota Buvidal

- ef um er ad reda ofnemi fyrir biprenorfini eda einhverjum 6drum innihaldsefni lyfsins (talin
upp 1 kafla 6)

- ef pu ert med alvarlega 6ndunarbilun

- ef pu ert med alvarlega lifrarsjukdoma

- ef pu ert undir ahrifum afengis eda ert med skjalfta, svitakost, kvida, ringlun eda ofskynjanir af
voldum afengisneyslu

Varnadaroro og varadarreglur

Leitid rada hja lekninum adur en Buvidal er notad ef pu:

- ert me0 astma eda adra dndunarsjukdoma

- ert me0 lifrarsjukdoma eins og lifrarbolgu.

- ert med mikio skerta nyrnastarfsemi

- ert med akveOnar hjartslattartruflanir (heilkenni langs QT-bils eda framlengt QT-bil)
- ert med lagan blooprysting

- hefur nylega fengid hofudaverka eda ert med heilasjutkdom
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ert med pvagfaerasjukdom (sérstaklega tengt stekkudum blodruhalskirtli hja kdrlum)
ert med skjaldkirtilsvandamal

ert meo sjukdom i nyrnahettuberki (t.d. Addison-sjukdomur)

ert med gallblodruvandamal

punglyndi eda annan sjukdom sem er medhondladur med punglyndislyfjum.

Notkun pessara lyfja asamt Buvidal getur leitt til serotoninheilkennis, sem getur verid
lifsheettulegt astand (sja ,,Notkun annarra lyfja samhlida Buvidal®).

ef pu hefur einhvern timann fengid ofneemisviobrogd vegna latex

Mikilvaeg atridi sem verdur ad hafa { huga

Ondunarerfidleikar: Sumir hafa latist ir mjog haegum eda grunnum andadrzaetti vegna pess ad
peir toku buprenorfin samhlida 6drum efnum sem bzaela midtaugakerfid (efni sem hegja 4
akvedinni heilastarfsemi), eins og benzodiazepinum (réandi lyfjum), afengi eda 6drum
opidioum.

Svefndrungi: betta lyf getur valdid svefndrunga, sérstaklega pegar pad er notad med afengi eda
060rum efnum sem bzela midtaugakerfid (efni sem haegja a dkvedinni heilastarfsemi) eins og
benzoddiazepinum (réandi lyfjum) eda 60rum lyfjum sem draga Gr kvida eda valda syfju,
pregabalini eda gabapentini.

Avanabinding: Lyfid getur valdid dvanabindingu.

Lifrarskemmdir: Blprenorfin getur valdid lifrarskemmdum, einkum pegar lyfid er misnotad.
Slikt getur lika verid afleiding virussykingar (langvinnrar lifrarbolgu C), misnotkun afengis,
lystarstoli eda notkun annarra lyfja sem skadad geetu lifrina. Laeknirinn laetur hugsanlega taka
blodprufur til ad fylgjast naid med lifrarstarfseminni. Segdu laekninum ef pu hefur einhver
lifrarvandamal, adur en medferd med Buvidal hefst.

Frahvarfseinkenni: betta lyf getur valdid frahvarfseinkennum ef pad er tekid innan sex klst.
eftir notkun skammverkandi 6pi6ida (t.d. morfin, her6in) eda innan vid 24 klst. eftir notkun
langverkandi 6pi6ida eins og metadon.

Blooprystingur: betta lyf getur valdio pvi ad blodprystingur fellur skyndilega, sem veldur pvi
a0 pig svimar ef pu stendur of hratt upp eftir setu eda legu.

Greining 6tengdra sjukdoma: Lyfid getur beelt nidur sarsauka sem getur verid einkenni og
hjalpad til vid greiningu a4 sumum sjukdomum. Ekki gleyma ad lata leekninn vita ef pa tekur
petta lyf.

Svefntengdar 6ndunartruflanir: Buvidal getur valdid svefntengdum 6ndunartruflunum eins
og keefisvefni (6ndunarhlé i svefni) og svefntengdum strefnisskorti (lagt surefnisgildi
bl6dinu). Einkennin geta m.a. verid 6éndunarhlé i svefni, vaknad upp um naetur vegna maeoi,
erfidleikar vid ad na oslitnum svefni eda 6hofleg syfja ad degi til. Ef pu eda einhver annar tekur
eftir pessum einkennum skaltu hafa samband vid leekninn. Lacknirinn geeti ihugad
skammtaminnkun.

bol, Avanabinding og fikn

Lyfid inniheldur buprenorfin sem er 6pididalyf. Endurtekin notkun 6pidida getur leitt til pess ad lyfid
hefur minni ahrif (pt venst pvi, pekkt sem pol). Endurtekin notkun buprenorfins getur einnig leitt til
avana, misnotkunar og fiknar, sem getur leitt til lifshaettulegrar ofskommtun.

Avanabinding eda fikn getur valdid pvi ad pér finnst pa ekki lengur hafa stjorn 4 pvi hversu storan
lyfjaskammt pu parft ad taka eda hversu oft pt parft ad taka pad.

Heettan 4 avanabindingu eda fikn er einstaklingsbundin. bu geetir verid i meiri heettu 4 pvi ad verda
had/hadur buprenorfini ef:

pt eda einhver i fjolskyldu pinni hefur einhvern timann misnotad eda verid had(ur) afengi,
lyfsedilsskyldum lyfjum eda eiturlyfjum (,,fikn).
pu reykir.
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- pt hefur einhvern timann fundid fyrir gedreenum vandamalum (punglyndi, kvida eda
personuleikardskun) eda verid 1 medferd hja gedlackni vegna annarra gedsjukdoma.

Ef pu tekur eftir eftirfarandi einkennum a medan pu tekur buprenorfin getur pad verid merki um

dvandabindingu eda fikn:

- pt tekur lyfid lengur en leeknirinn avisadi

- pt parft ad nota meira en radlagdan skammt

- bt notar lyfid vid annarri astaedu en avisad var, eins og til ad réa pig eda hjalpa pér ad sofa

- bt hefur endurtekio reynt ad heetta eda hafa stjorn 4 notkun lyfsins

- pér lidur illa pegar pu heettir ad nota lyfid og lidur betur pegar pu tekur lyfid aftur
(frahvarfseinkenni)

Ef pu tekur eftir pessum einkennum skaltu raeda vid leekninn til ad reeda bestu medferdarleidina fyrir
pig, par 4 medal hvenaer rétt er ad haetta og hvernig a ad heetta 4 6ruggan hatt (sja kafla 3, Ef haett er ad
taka Buvidal).

Born og unglingar

Buvidal er ekki &tlad bérnum undir 16 4ra aldri. Laeknirinn mun fylgjast vandlega med notkun pinni
ef pu ert unglingur (16-17 ara).

Notkun annarra lyfja samhlida Buvidal

Latio lekninn vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud.
Sum lyf geta magnad upp aukaverkanir Buvidal og hugsanlega valdid mj6g alvarlegum
aukaverkunum.

bad er sérstaklega mikilveegt ad radfaera pig vid leekninn ef bt ert ad taka:

- Benzédiazepin (sem eru notud vid kvida eda svefnroskunum). Ef of stor skammtur er tekinn af
benzodiazepinum samhlida Buvidal getur slikt leitt til dauda par sem bedi lyfin geta valdid
mjog heegri eda grunnri dndun (6ndunarbelingu). Laeknirinn mun avisa réttum skammti ef pu
parft 4 benzodiazepinum ad halda.

- gabapentinoid lyf (gabapentin eda pregabalin) (notad sem medferd vid flogaveiki eda
taugaverkjum). Ef of stor skammtur er tekinn af gabapentinoid lyfi samhlida Buvidal getur slikt
dregid til dauda par sem baedi lyfin geta valdid mjog heegri eda grunnri 6ndun
(6ndunarbzlingu). bu verdur ad nota skammtinn sem leeknirinn hefur avisad pér.

- afengi eda lyf sem innihalda afengi: Afengi getur aukid sleevandi ahrif lyfsins.

- Onnur lyf sem hugsanlega valda syfju sem eru notud til pess ad medhondla sjiikdoma eins og
kvida, svefnleysi, krampa/flog og verki. begar pessi lyf eru tekin &samt Buvidal geta pau hegt 4
akvedinni starfsemi i heila og dregid Ur arvekni og haefni pinni til aksturs og notkunar véla.
Dami um lyf sem geta valdid syfju eda dregid Ur arvekni:

o onnur opididalyf, t.d. metadon, akvedin verkjalyf og hostastillandi lyf. bessi lyf
geta einnig aukid haettuna 4 ofskdmmtun 6pidida

punglyndislyf (notud til ad medhdndla punglyndi)

slevandi andhistamin (notad til ad medhondla ofnaemisvidbrogo)

barbiturdt (notud sem svefnlyf eda sem réandi lyf)

akvedin kvidalyf (notud til a0 medhondla kvidardskun)

gedrofslyf (notud til ad medhondla gedsjukdoma svo sem gedklofa)

. clonidin (notad til ad medhondla haan blodprysting)

- opidioverkjalyf. Mogulegt er ad pessi lyf virki ekki sem skyldi pegar pau eru tekin med
Buvidal og pau geta aukid likurnar 4 ofskmmtun.

- naltrexén og nalmefen (lyf notud til a0 medhondla fikn) geta hindrad edlilega verkun Buvidal.
Ekki ma taka pau a sama tima og petta lyf.

- akvedin veirulyf (notud til ad medhondla HIV sykingu), t.d. ritonavir, nelfinavir, indinavir geta
aukio ahrif pessa lyfs.
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- sum sveppalyf (notud til medhdndlunar a sveppasykingum), t.d. ketoconazodl og itraconazol par
sem pau geta auki0 ahrif pessa lyfs.

- makroélida syklalyf (notud i medferd vid bakteriusykingum) svo sem klaritromycin og
erytromycin par sem pau geta aukid ahrif pessa lyfs.

- akveoin flogaveikilyf (notud til ad medhondla flogaveiki) svo sem fenobarbital, karbamazepin
og fenytdin par sem pau geta aukio ahrif Buvidal.

- rifampicin (notad til ad medhondla berkla). Rifampicin getur dregid Gr ahrifum Buvidal.

- MAO-hemlar (notud til ad medhondla punglyndi), t.d. fenelzin, isdcarboxazid, iponiazid og
tranylcypromin par sem pau geta aukid ahrif lyfsins.

- punglyndislyf svo sem moklobemid, tranylcypromin, citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin, sertralin, duloxetin, venlafaxin, amitriptylin, doxepin, eda trimipramin.
bessi lyf geta milliverkad vid Buvidal og pu geatir fundid fyrir einkennum eins og 6sjalfradum
og taktbundnum védvasamdraetti par med talid i vodvunum sem stjorna hreyfingum augans,
orosemi, ofskynjunum, dai, 6hoflegri svitamyndun, skjalfta, yktum védvavidbrogdum, aukinni
voodvaspennu, likamshita yfir 38°C. Hafou samband vid leekninn ef pu fzro slik einkenni.

- lyf notud vio ofnzemi, ferdaveiki eda dgledi (andhistamin eda 6gledilyf)

- voovaslakandi

- lyf vido Parkinsonssjukdomi

Notkun Buvidal med afengi

Ekki nota 4fengi 4 medan pu notar Buvidal (sj4 kafla 2 Varnadarord og varadarreglur). Afengi getur
aukid a svefnhofga og haettuna 4 6ndunarbilun ef pad er tekid samhlida lyfinu.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lakninum
aour en lyfid er notad. Ahattan af notkun Buvidal hja pungudum konum er ekki pekkt. Laeknirinn
akvedur hvort halda skal 4fram medferdinni & medgdéngu.

begar petta lyf er tekid 4 sidari hluta medgongu, getur pad valdio frahvarfseinkennum, p.m.t.
ondunarerfidleikum hja nyburanum. Petta getur komid fram nokkrum klukkutimum eda dogum eftir
fedingu.

Lattu leekninn vita ef pu ert med barn a brjosti par sem petta lyf berst med brjostamjolk.

Akstur og notkun véla

Buvidal getur valdid syfju og svima. Petta er liklegra vid upphaf medferdar og pegar verid er ad breyta
lyfjaskammtinum. Pessi ahrif geta versnad ef pi drekkur afengi eda tekur 6nnur réandi lyf. Ekki aka,
nota 6nnur taeki eda vélar og ekki taka patt 1 dhaettusomum athdfnum fyrr en pu veist hvernig petta lyf
verkar & pig.

Buvidal inniheldur alkohél

Buvidal 8 mg, 16 mg, 24 mg og 32 mg innihalda 95,7 mg af alkoholi (etandl) 1 hverjum ml
(10% w/w). Magnid i einum skammti lyfsins jafngildir minna en 2 ml bjors eda 1 ml Iéttvins.
betta litla magn alkohols (etandls) 1 lyfinu mun ekki hafa nein merkjanleg ahrif.

3. Hvernig Buvidal er gefio

Eingdngu heilbrigdisstarfsmenn mega gefa Buvidal.

Buvidal 8 mg, 16 mg, 24 mg og 32 mg eru gefin vikulega. Buvidal 64 mg, 96 mg, 128 mg og 160 mg
eru gefin manadarlega.
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Leeknirinn mun akveda besta skammtinn fyrir pig. Medan 4 medferd stendur getur laeeknirinn adlagad
lyfjaskammtinn eftir svorun vid medferdinni.

Upphaf medferdar

Greinileg merki um frahvarf purfa ad vera til stadar adur en pu fard fyrsta skammtinn af Buvidal.

Ef pt ert had/ur stuttvirkum 6pidéidum (t.d. morfini eda heréini) verdur fyrsti skammturinn af Buvidal
gefinn a0 lagmarki 6 klst. eftir ad pu notadir sidast 6pi6io.

Ef pt ert had/ur langverkandi 6pididi (t.d. metadoni), verour skammtur metadons minnkadur i minna
en 30 mg a dag 40ur en medferd hefst med Buvidal. Fyrsti skammtur lyfsins verdur gefinn ad lagmarki
24 Kklst. eftir ad pu notadir sidast metadon.

Ef pt feerd ekki ni pegar buprenorfin (sama virka efnid og i Buvidal) undir tungu, er radlagdur
upphafsskammtur 16 mg med einn eda tvo 8 mg vidbotarskammta af Buvidal sem gefnir eru med ad
lagmarki eins dags millibili fyrstu viku medferdar. bad pydir ad viomidunarskammtur er 24 mg eda
32 mg fyrstu viku medferdar.

Ef pt hefur ekki notad buprenorfin adur muntu fa 4 mg skammt af baprenorfini undir tungu og vera
undir eftirliti 1 klukkutima adur en fyrsti skammturinn af Buvidal er gefinn.

Heegt er a0 hafa manadarlega medferd med Buvidal ef pbad hentar pér eftir ad stoduleika hefur verio
nad med vikulegum skdmmtum Buvidal (fjogurra vikna medferd eda lengur, eftir hentugleika).

Ef pt ert nti pegar a0 taka buprenorfin undir tungu getur p byrjad ad fa Buvidal daginn eftir sidustu
medferd. Leknirinn mun avisa pér réttum upphafsskammti med Buvidal byggt a peim skammti af
buprenorfin undir tungu sem pti ert pegar ad taka.

Skammtabreytingar og vidhaldsmedferd

Vi0 aframhaldandi lyfjamedferd med Buvidal getur leknirinn dkvedid ad auka eda minnka skammtinn
pinn eftir pérfum pinum. Pad ma vera ad skipt verdi Ur vikulegri 1 manadarlega medferd eda ur
manadarlegri i vikulega medferd. Laknirinn pinn mun avisa pér réttum skammti.

Vid aframhaldandi medferd getur verid ad pér verdi gefinn 8 mg vidbotarskammtur af Buvidal & milli
vikulegu og méanadarlegu medferdanna ef leeknirinn telur pad eiga vid.

Héamarksskammtur a viku ef pu ert 4 vikulegri Buvidal medferd er 32 mg, med 8 mg vidbotarskammti.
Héamarkskammtur 4 manudi ef pi er & manadarlegri Buvidal medferd er 160 mg.

Lyfjagjof

Buvidal er gefid sem ein inndaeling undir hud a leyfilegum stungusvadum, i rasskinn, leeri, maga eda
upphandlegg. Pad getur verid ad pu fair margar inndelingar i sama stungusveadio en somu
stungustadir eru ekki notadir vid hverja vikulega eda méanadarlega inndelingu i ad lagmarki 8 vikur.

Ef tekinn er steerri skammtur af biprenorfin en mzelt er fyrir um

Ef pt feerd of mikio af buprenorfin, skaltu umsvifalaust hafa samband vid lakninn par sem petta getur
valdid mjog hagri eda grunnri 6ndun sem getur leitt til dauda.

Ef pt faerd of mikio af buprenorfini skaltu umsvifalaust leita pér lacknishjalpar par sem ofskommtun
getur valdid alvarlegum og lifshaettulegum ondunarerfidleikum. Einkenni um ofskdmmtun geta verid
haeg og veikburda 6ndun, aukin syfja, 6gledi, uppkdst og/eda pvoglumeelgi eda erfidleikar med tal. bu
geetir lika verid med minnkud augnsjdaldur. Ef pt finnur fyrir svima getur pad verid merki um lagan
blodprysting.

Ef gleymist ad taka Buvidal

Pad er mjog mikilveegt a0 maeta i allar leeknisheimsoknir til ad fa Buvidal. Ef pu gleymir heimsokn
skaltu spyrja l&ekninn hvenaer haegt sé ad fa naesta skammt.
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Ef hatt er a0 nota Buvidal

Ekki hatta medferd an sampykkis pess leeknis sem er ad medhondla pig. Stodvun medferdar getur
valdid frahvarfseinkennum.
Leitio til leknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum, en pad gerist po ekki hja 6llum.

Segou laekninum pinum strax fra eda leitadu laeknisadstodar ef pu finnur fyrir aukaverkunum 4

bord vio:

- skyndilegum 6nghljédum, erfidleikum vid 6ndun, bolgu i augnlokum, andliti, tungu, vérum,
héndum eda halsi; Gtbrot eda k1aodi, sérstaklega um allan likamann. Petta geta verid merki um
lifsheettuleg ofneemisvidbroga.

- Ef bt finnur fyrir ndun sem er haegari eda meira veikburda en vanalega (6ndunarbeling).

- Ef pu finnur fyrir svima getur pad verid merki um lagan blodprysting.

Segou laekninum lika strax fra ef pt finnur fyrir aukaverkunum a bord vio:
- mikla preytu, lystarleysi eda gulnun hudar og augna. betta geta verid einkenni um lifrarskemmd.

Adrar aukaverkanir:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komio fram hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Svefnleysi (andvokur)

- Hofudverkur

- Ogledi

- Sviti, frahvarfsheilkenni, verkir

Algengar aukaverkanir (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- Syking, flensa, saerindi i halsi og sarsauki vio kyngingu, nefrennsli

- Bolgnir eitlar

- Ofnemi

- Minnkud matarlyst

- Kvidi, oroi, punglyndi, ovild, taugaveiklun, 6edlilegar hugsanir, veenisyki

- Syfja, svimi, migreni, brunatilfinning eda naladofi i hondum og foétum, yfirlid, skjalfti, aukin
vodvaspenna, talraskanir

- Aukin tarumyndun, 6edlileg staekkun og minnkun augnsjaaldra (dokki hluti augans)

- Hjartslattaronot

- Lagur blodprystingur

- Hosti, andnaud, geispi, astma, berkjubolga

- Haegdatregda, uppkost, magaverkir, vindgangur, meltingartruflanir, munnpurrkur, nidurgangur

- Utbrot, kl4di, ofsakl4di

- Lioverkir, bakverkur, vodvaverkir, voovakrampi, halsverkur, beinverkir

- Sarsaukafullar tidir

- Viobrogo a stungustad svo sem verkur, klaoi, raud huo, bolga og hardari hud, bolga i 6kklum,
fotum eda fingrum, slappleiki, vanlidan, hiti, kuldahrollur, frahvarfseinkenni hja nyburum,
brjostverkir

- Oedlilegar nidurstodur ur lifrarprofunum

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- Hudsyking 4 stungustad
- Svimatilfinning

Tioni ekki pekkt (ekki heegt ad acetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):
- Ofskynjanir, ofsagledi og vellidunartilfinning
- Oedlilegur rodi i hud
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- Sarsaukafull eda erfid pvaglat
- Vidbrogo & stungustad t.d. opin sar, pritin svedi med uppsdfnudum greftri og daudar frumur
eda vefur & stungustad.

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i
pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir
hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid a0
auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Buvidal

Eingéngu heilbrigdisstarfsfolk ma gefa Buvidal. Sjaklingum er hvorki heimilt ad taka lyfid med sér
heim né gefa sér pao sjalfir.

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni eda merkimida sprautunnar
a eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Ma ekki geyma 1 keeli eda frjosa.

Ekki nota lyfid ef pu tekur eftir synilegum 6gnum eda ef pad er gruggugt.

Buvidal er einnota lyf. Naudsynlegt er ad farga 61lum notudum sprautum.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Buvidal inniheldur:

- Virka innihaldsefnid er buprenorfin

- Onnur innihaldsefni eru fosfatidylkélin ur sojabaunum, glyserdl dioleat, etandl vatnsfritt (sja
kafla 2 Buvidal inniheldur alkéhdl) (eingdéngu i vikulegum skommtum) og N-Metylpyrrolidon
(eingdngu 1 manadarlegum skommtum).

Eftirfarandi sprautur eru faanlegar:

Vikuleg inndceling:

8 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 8 mg béiprenorfin i 0,16 ml lausn
16 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 16 mg btprenorfin i 0,32 ml lausn
24 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 24 mg buprenorfin i 0,48 ml lausn
32 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 32 mg buprenorfin i 0,64 ml lausn

Manadarleg inndeeling:

64 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 64 mg buprenorfin i 0,18 ml lausn
96 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 96 mg buprenorfin i 0,27 ml lausn
128 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 128 mg béprenorfin i 0,36 ml lausn
160 mg: Afyllt sprauta sem inniheldur 160 mg béprenorfin i 0,45 ml lausn

Lysing a utliti Buvidal og pakkningastzerdir
Buvidal er stungulyf, fordalausn. Hver afyllt sprauta inniheldur gulleitan eda gulan teeran vokva.
Eftirfarandi pakkningasteerdir eru i bodi:

Afylltar sprautur med 8 mg, 16 mg, 24 mg, 32 mg, 64 mg, 96 mg, 128 mg og 160 mg stungulyf, lausn.
Hver pakki inniheldur 1 afyllta sprautu med tappa, nal, nalarvorn, éryggisutbunadi og 1 bullupinna.
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Pessi fylgisedill var sidast uppfaerour i {MM/AAAA}.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu: http://www.ema.europa.eu.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:

Notkunarleiobeiningar fyrir heilbrigoisstarfsmenn

Innihald:

1. Mikilveegar upplysingar

2. Hlutar 6ryggissprautunnar
3.  Lyfjagjof

4. Forgun sprautunnar

Mikilveegar upplysingar

Lyfid 4 EINGONGU ad gefa i vef undir huo.

Lyfid ma ekki nota ef 6ryggissprautan er brotin eda umbudir skemmdar.

Nalarhlif sprautunnar getur innihaldid gimmilatex sem getur valdid ofnemisvidbrogdum hja
einstaklingum med latex-ofnami.

Medhondlid oryggissprautuna varlega til ad fyrirbyggja stunguaverka. Med oryggisnalinni
fylgir 6ryggisutbunadur til ad verja nalina og virkjast hann vid lok inndelingar. Nalarhlifin
hjalpar vio ad fyrirbyggja stunguaverka.

Ekki taka hlifina af 6ryggissprautunni fyrr en pu ert reidubuin(n) ad deela lyfinu inn. Aldrei skal
lata hlifina aftur & nalina eftir ad htin hefur verid losud af.

Fargid notudum oOryggissprautum samstundis eftir notkun. Ekki endurnyta 6ryggissprautuna.

70



2. Hlutar 6ryggissprautunnar

Mynd 1:  Oryggissprauta: Fyrir notkun Oryggissprauta: Eftir notkun
a) Nalarhlif (nalarvarnarbunadur virkjadur)
b) Sprautuhlif
c¢) Vengir a sprautuhlif
d) Bulla,
¢) Bulluhaus

Vinsamlegast athugio ad minnsta inndzelingarimmalid sést varla i gegnum litla gluggann par
sem gormurinn a éryggisbtiinadinum ,,hylur® hluta af glersivalningum upp vio nalina.

- Ekki snerta veengi 4 sprautuhlif fyrr en pu ert reidubtiin(n) ad deela lyfinu inn.
Nalarvarnarbinadur getur virkjast of snemma ef hann er snertur.
- Lyfid ma ekki nota ef pad hefur dottid a hart yfirbord eda er skemmt. Notid nytt lyf til
inndaelingar.
3. Lyfjagjof
- Takid sprautuna ur pappakassanum: gripid um bol sprautuhlifarinnar.

- A medan haldid er pétt um skodunarglugga sprautunnar, ytid bullupinnanum inn i bullutappann
med pvi ad snua bullupinnanum varlega réttselis par til hann er festur (sja mynd 2)

=
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Mynd 2 Fyrir Eftir

- Skooid oryggissprautuna vandlega:
Ekki nota oryggissprautuna eftir fyrningardagsetninguna sem sést 4 pappadskjunni eda a
merkimida sprautunnar.
- Litil loftbola kann a0 sjast og pad er edlilegt.
- Lausnin 4 ad vera teer. Ekki nota 6ryggissprautuna ef lausnin inniheldur synilegar agnir
eda er gruggug.
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- Veldu stungustad. Velja & mismunandi inndaelingarstadi, i rasskinn, leeri, maga eda upphandlegg
(sja mynd 3), ad lagmarki 8 vikur purfa ad lida 4dur en sami stungustadur er notadur aftur.
Fordastu inndelingu 1 mittid og innan 5 cm fr4 nafla.

A

Mynd 3

Fardu i hanska og hreinsadu stungustadinn med alkéholpurrku med hringlaga hreyfingu
(alkoholpurrka fylgir ekki med pakkanum). Snertid hreinsad svaedio ekki aftur fyrir inndaelingu.

- A medan haldid er um bol éryggissprautunnar eins og synt er (sja mynd 4), togid nalarhlifina
beint af. Fargid samstundis nalarhlifinni (aldrei reyna a0 setja hana aftur 4 nalina). Dropi af
vokva kann a0 sjast 4 enda nalarinnar. betta er edlilegt.

Mynd 4

- Klipid i hudina vid stungustad milli pumals og fingurs eins og synt er (sja mynd 5).
- Haldid um oryggissprautuna eins og synt er og stingio nalinni inn vid u.p.b. 90° (sja mynd 5).
Ytid nalinni alla leid inn.

Mynd 5

- A medan haldid er 4 sprautunni eins og synt er (sja mynd 6), skal yta bullunni varlega nidur par
til bulluhausinn leesist & milli vaengja sprautuhlifarinnar og btiid er ad inndzla allri lausninni.
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Mynd 6

- Togid nalina varlega tir idinni. Mzt er med ad bullunni sé haldid alveg nidri & medan nalinni
er lyft varlega beint ur stungustad (sja mynd 7).

Mynd 7

Um leid og buid er ad fjarleegja nalina ad fullu ur hudinni, skaltu lyfta pumlinum af bullunni og leyfa
sprautuhlifinni ad sjalfkrafa hylja nalina (sja mynd 8). bad kann ad vera 6rlitid af bl6di a
stungustadnum sem ma perra med bomullarhnodra eda grisju ef porf er 4.

Mynd 8

4. Forgun sprautunnar

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samrami vid gildandi reglur a hverjum stad.
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