VIPAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

EXPAREL liposomal 133 mg/10 ml stungulyf, fordadrdreifa

EXPAREL liposomal 266 mg/20 ml stungulyf, fordadrdreifa

2. INNIHALDSLYSING

Hver ml inniheldur 13,3 mg af bapivakaini i drdreifu med fjélblédrunga lipdsémum.
Hvert hettuglas med 10 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 133 mg af bupivakaini.
Hvert hettuglas med 20 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 266 mg af bupivakaini.

Hjalparefni med pekkta verkun

o Hvert 10 ml hettuglas inniheldur 21 mg af natrium.
o Hvert 20 ml hettuglas inniheldur 42 mg af natrium.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, fordadrdreifa.
Hvit eda beinhvit vatnskennd 6rdreifa med lipdsomum.

Stungulyfid, fordadrdreifan er med pH-gildi & bilinu 5,8 til 7,8 og er jafnprystin (260 - 330 mOsm/kg).

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

EXPAREL liposomal er atlad (sja kafla 5.1):

o hja fullordnum til leidsludeyfingar i armfleekju eda laerleggstaug vio verkjum eftir adgerd hja
fulloronum.

o hjé fullordnum og bérnum 6 ara og eldri til svaedisdeyfingar vid verkjum i litlum eda
medalstorum skurdsarum eftir adgerd hjé fullorénum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

EXPAREL liposomal skal gefid vid adstaedur par sem pjalfad starfsfolk og videigandi
endurlifgunarbunadur eru til reidu svo unnt sé ad medhdndla strax sjuklinga sem syna merki um
eiturverkanir & taugar eda hjarta.

Skammtar

Radlagdur skammtur af EXPAREL liposomal hja fullordnum og bérnum 6 ara og eldri byggist a
eftirfarandi pattum:

. Steerd skurdsvaedis
o Naudsynlegt magn til ad na yfir allt svaedid
) Einstaklingsbundnir pattir hjé sjuklingum

EkKki skal gefa meira en hamarksskammt sem nemur 266 mg (20 ml af 6pynntu Iyfi).
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Sveedisdeyfing (iferdardeyfing i kringum litil til medalstor skurdsar)

o Hja sjuklingum sem gengust undir skurdadgerd til ad rétta stéruta var gefinn heildarskammtur
sem nam 106 mg (8 ml) af EXPAREL liposomal, en 7 ml voru gefnir med iferdardeyfingu i
vefina kringum beinskurdinn og 1 ml med iferdardeyfingu i vef undir hd.

o Hjé& sjuklingum sem gengust undir gyllinedandm voru alls 266 mg (20 ml) af EXPAREL
liposomal pynnt med 10 ml af venjulegri saltlausn, alls 30 ml, sem var skipt i sex 5 ml
deiliskammta og sidan sprautad i hringvédva endaparmsops eins og hann veeri klukkuskifa, med
pvi ad gefa heegt iferdardeyfingu med einum deiliskammti i svaedi sem nam hverri sléttri télu til
ad framkalla sveedisdeyfingu.

. Hja bornum 6 ara og eldri skal gefa skammt sem nemur allt ad 4 mg/kg af EXPAREL liposomal
(266 mg sem maé ekki fara yfir). Gefa mad EXPAREL liposomal annad hvort ,,eins og pad er*
eda blandad med venjulegri (0,9%) saltlausn til ad auka rammalid i endanlegan styrk sem nemur
0,89 mg/ml (p.e. pynning eftir rtmmali um 1:14). Heildarrammal pynningar fer eftir lengd
skurdar. Sja demi i kafla 6.6.

Leidsludeyfing & utlegum taugum (deyfing leertaugar og armfleakju)
o Hja sjuklingum sem gengust undir gervilidsadgerd & hné voru alls 266 mg (20 ml) af EXPAREL
liposomal gefin sem leidsludeyfing i lzerleggstaug.

o Hja sjuklingum sem gengust undir gervilidsadgerd a 6xl eda adgerd vegna skemmda a sinafestu
eda slits & sin voru alls 133 mg (10 ml) af EXPAREL liposomal pynnt med 10 ml af venjulegri
saltlausn, alls heildarrammal sem nam 20 ml, og gefin sem leidsludeyfing i armflakju.

Samhlida gjof med 68rum staddeyfilyfjum

Eiturverkanir af voldum staddeyfilyfja hafa samverkandi ahrif og syna skal adgat vid samhlida notkun
peirra, med hlidsjén af skammti staddeyfilyfja og fordaeiginleikum EXPAREL liposomal, p.m.t. ad
hafa eftirlit med ahrifum tengdum alteekum eiturverkunum af véldum staddeyfilyfja & taugar og hjarta-
og &dakerfi. Sja kafla 4.5.

EXPAREL liposomal er liposémalyf og ekki skal skipta pvi ut fyrir 6nnur lyfjaform sem innihalda
bupivakain. Gefa ma bupivakain hydroklorid (lyfjaform &n fordaverkunar) og EXPAREL liposomal
samtimis i somu sprautu ef hlutfallid af skammti bupivakainlausnar i milligrémmum & moti
EXPAREL liposomal er ekki meira en 1:2. Ef verid er ad bata vid lyfid skal heildarmagn bupivakains
sem er notad (EXPAREL liposomal + bupivakain HCI) ekki vera meira en sem nemur 400 mg af
jafngildi buvpivakains HCI hja fullordnum. Sja frekari upplysingar i kafla 4.4.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir sjuklingar (65 &ra eda eldri)

Geeta skal varudar vid val & skommtum EXPAREL liposomal hja 6ldrudum sjuklingum par sem pekkt
er ad bupivakain skilst ad verulegu leyti Gt um nyru og heettan & eiturverkunum vegna bupivakains
getur reynst meiri hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Ekki parf ad adlaga skammta en ekki er
b6 haegt ad Gtiloka ad sumir eldri einstaklingar reynist neemari. (sja kafla 5.1 og 5.2).

Fallhzetta getur aukist hja 6ldrudum sjuklingum.

Skert nyrnastarfsemi

pekkt er ad bupivakain eda umbrotsefni pess skiljast ad verulegu leyti Gt um nyrun og haettan &
eiturverkunum getur verio aukin hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Hafa ber skerta
nyrnastarfsemi i huga vid val & skémmtum EXPAREL liposomal (sja kafla 4.4 og 5.2).



Skert lifrarstarfsemi

Bupivakain umbrotnar i lifur. Ekki parf ad adlaga skammta hja sjuklingum med vaegt skerta
lifrarstarfsemi (Child-Pugh skor 5-6) eda i medallagi skerta lifrarstarfemi (Child Pugh skor 7-9). Ekki
liggja fyrir naegjanlegar upplysingar til ad mala med notkun EXPAREL liposomal hja sjuklingum
med verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh skor >10) (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born

EXPAREL liposomal mé gefa bornum 6 ara og eldri i skammti sem nemur 4 mg/kg (ad hamarki
266 mg sem ma ekki fara yfir) til gjafar eins skammts til svaedisdeyfingar vid verkjum i litlum eda
medalstérum skurdsarum eftir adgerd.

EkKi hefur enn verid synt fram & 6ryggi og verkun EXPAREL liposomal til svaedisdeyfingar hja
bérnum & aldrinum 1 &rs til yngri en 6 &ra, né heldur til leidsludeyfingar hja bornum & aldrinum 1 ars
til yngri en 18 ara. Engar upplysingar liggja fyrir.

EXPAREL liposomal skal ekki nota handa bérnum yngri en 1 &rs par sem nyburar og ungbérn eru
med skerta getu til umbrota a deyfilyfjum vegna litils proska lifrarkerfis.

Lyfjagjof

EXPAREL liposomal er adeins etlad til gjafar med ileidslu (iferdardeyfing) eda til notkunar vid
taugar.

EXPAREL liposomal er &tlad til gjafar eins skammts eingéngu.

EXPAREL liposomal skal gefa med hagri inndeelingu (almennt 1 til 2 ml i hverri inndzelingu) med
reglulegu utsogi eftir pvi sem er kliniskt videigandi, til pess ad athuga hvort bl6d er til stadar og til ad
lagmarka heettu & inndeelingu i &0 fyrir slysni.

EXPAREL liposomal skal gefa med nal af steerd 25G eda sverari til ad lipdsémaagnirnar i blpivakaini
haldist byggingarlega heilar.

Sjéa leidbeiningar i kafla 6.6 um undirbuning lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Ofnaemi fyrir staddeyfilyfjum af gerd amida.

Leghalsdeyfing vid feedingu, vegna heettu & haegtakti eda dauda hja fostri.

Gjof i &d.

Gjof i lid (sja kafla 4.4)

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Verkun og 6ryggi hafa ekki verio stadfest vid storar skurdadgerdir i kvid, &dum og brjoéstholi.

Altek eiturverkun stadbundinnar deyfingar (Local anaesthetic systemic toxicity, LAST)

par sem moguleg heatta er fyrir hendi & verulegum lifsheettulegum aukaverkunum i tengslum vid gjof
bupivakains skal gefa lyf sem innihalda bupivakain vid adsteedur par sem pjalfad starfsfélk og bunadur
eru til reidu svo unnt sé ad medhondla strax sjuklinga sem syna merki um eiturverkanir & taugar eda
hjarta.

Framkveema skal vandlegt og stodugt eftirlit med lifsmorkum hvad vardar hjarta- og &dakerfi og
ondun (hvort loftskipti eru fullnagjandi) og medvitund sjiklings ad lokinni inndelingu bupivakains.
Oeiro, kvioi, samhengislaust tal, vénkun, dofi og smastingir i munni og vérum, malmbragd, eyrnasud,



sundl, pokusyn, skjalfti, kippir, punglyndi eda svefnhofgi geta verid fyrstu vidvérunarmerki um
eiturverkanir i midtaugakerfi.

péttni staddeyfilyfja i blddi sem veldur eiturverkunum beelir leidni og neemi i hjarta, en slikt kann ad
valda géttasleglarofi, takttruflun i sleglum og hjartastoppi sem geta leitt til dauda. béttni staddeyfilyfja
i blédi sem veldur eiturverkunum beelir auk pess samdrattargetu hjartavddva og orsakar Utedavikkun
sem veldur minnkun & hjartadtfalli og slagaeedaprystingi.

Brad neydartilvik sem stafa af eiturverkunum a taugar eda hjarta- og aedakerfi af voldum staddeyfilyfja
tengjast venjulega mikilli péttni i blo6dvokva sem kemur fram vid medferd med staddeyfilyfjum eda
vegna inndalingar lausnar med staddeyfilyfi i &0 fyrir slysni (sja kafla 4.3 og 4.9).

Inndzeling margra skammta af bapivakaini og 66rum lyfjum sem innihalda amid getur valdid verulegri
aukningu & péttni i blédvokva med hverjum endurteknum skammti vegna haegrar uppséfnunar virka
efnisins eda umbrotsefna pess eda vegna hags nidurbrots. Pol gagnvart haekkadri péttni i blodi er
mismunandi eftir astandi sjuklings.

Hugsanleg tilvik altaekrar eiturverkunar stadbundinnar deyfingar hafa komid fram eftir
markadssetningu lyfsins. P06 ad i flestum tilvikum par sem upphaf eiturverkananna var skrad hafi peer
komid fram innan 1 klst. eftir gjof EXPAREL liposomal, var greint fra nokkrum tilvikum med upphaf
eftir meira en 24 klst. Ekkert samband milli tilvika hugsanlegrar altekrar eiturverkunar stadbundinnar
deyfingar og skurdadgerdar eda adferdar vid lyfjagjof fannst i tengslum vid EXPAREL liposomal en
endurtekin gjof EXPAREL liposomal, ofskdmmtun eda samhlida gjof med 6drum staddeyfilyfjum
getur aukid haettuna & pessari eiturverkun (sja kafla 4.5).

Ahrif & taugar

Vidbrogd i midtaugakerfi geta komid fram sem érvun og/eda baeling. Oeird, kvidi, sundl, eyrnasud,
pokusyn eda skjalfti kunna ad koma fram og hugsanlega verdur vart vid krampa i kjélfarid. Hins vegar
getur 6rvun verid skammvinn eda hana skort og baling verid fyrsta merki um aukaverkun. I kjolfarid
getur fljétlega ordid vart vid svefnhdfga sem sidan préast yfir i medvitundarleysi og dndunarstopp.
Onnur ahrif & midtaugakerfi geta m.a. verid 6gledi, uppkost, kuldahrollur og samdrattur sjaaldurs.
Tioni krampa af voldum staddeyfilyfja fer eftir hvernig pau eru gefin og gefnum heildarskammti.

Taugaéhrif i kjolfar sveedisdeyfingar geta m.a. verid vidvarandi deyfing, naladofi, slappleiki og 16mun
og i 6llum pessum tilfellum getur ordid haegur, 6fullnegjandi eda enginn bati.

Skert starfsemi hjarta- og &dakerfis

Bupivakain skal einnig nota med vard hja sjuklingum med skerta starfsemi hjarta- og edakerfis par
sem pé getur skort haefni til ad vega upp & moti breytingum & starfsemi af voldum lengingar &
gatta-sleglaleidni sem pessi lyf valda.

Skert lifrarstarfsemi

Bupivakain umbrotnar i lifur svo syna skal adgat vid notkun pess handa sjuklingum med
lifrarsjakddm. Sjuklingar med sleeman lifrarsjukdom eiga aukna haettu & péttni i blodvokva sem veldur
eiturverkunum par sem pé skortir getu til edlilegra umbrota staddeyfilyfja. Hafa skal i huga aukid
eftirlit med eituverkun staddeyfilyfja hja einstaklingum med i medallagi alvarlegan til alvarlegan
lifrarsjukdém (sjé kafla 4.2 og 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Adeins 6% af bupivakaini skiljast ébreytt Ut i pvagi. Pekkt er ad umbrotsefni blpivakains skiljast ad
verulegu leyti Gt um nyru. Utskilnadur i pvagi verdur fyrir ahrifum af pvaggegnflaedi og pattum sem
hafa ahrif & syrustig pvags. Pegar pvagid surnar flytir pad fyrir brotthvarfi staddeyfilyfja um nyru.
Ymsar lyfjahvarfabreytur staddeyfilyfja geta ordid fyrir verulegum ahrifum af nyrnasjikdomi, pattum



sem hafa ahrif a syrustig pvags og blddflaedi nyrna. bvi geta eiturverkanir vegna lyfsins reynst auknar
hja einstaklingum med skerta nyrnastarfsemi.

Ofnaemisvidbrégo

Vidbrogd af ofnemistoga geta komid fyrir i mjog sjaldgefum tilvikum vegna ofnaemis fyrir
staddeyfilyfinu eda 6drum innihaldsefnum lyfsins. bessi vidbrogd lysa sér i teiknum & bord vid
ofsaklada, klada, roda, ofsabjug (b.m.t. barkakylisbjugur), hradtakt, hnerra, 6gledi, uppkdst, sundl,
yfirlio, 6hdflega svitamyndun, haekkadan likamshita og hugsanlega bradaofnaemislik einkenni (p.m.t.
verulegur lagprystingur). Tilkynnt hefur verid um vixlnemi milli staddeyfilyfja af gerd amida.
Medhodndla skal ofnemiseinkenni & einkennamidadan hatt.

Brjoskleysing
Ekki méa gefa staddeyfilyf med innrennsli i 1id, p.m.t. EXPAREL liposomal, eftir lidsjarskurdadgerdir

(sja kafla 4.3).Tilkynnt hefur verid um brjéskleysingu eftir markadssetningu hja sjuklingum sem hafa
fengio slik innrennsli.

Methemoglébindreyri

Tilkynnt hefur verid um tilfelli methemdglébindreyra i tengslum vid notkun staddeyfilyfja. Allir
sjuklingar eiga methemoglobindreyra a hattu en ungbdrn yngri en 6 manada og sjuklingar med
glukosa 6-fosfat-dehydrogenasaskort, medfeeddan eda sjalfvakinn methemdgldbindreyra, skerta
starfsemi hjarta eda lungna, eda sem eru samtimis Utsettir fyrir oxandi efnum eda umbrotsefnum peirra
(sja kafla 4.5) eiga enn frekar a heettu ad fa klinisk einkenni sjukdémsins. Ef naudsynlegt er ad nota
staddeyfilyf handa pessum sjuklingum er malt med nanu eftirliti med einkennum og teiknum
methemdoglobindreyra.

Teikn og einkenni methemdéglobindreyra geta komid fram tafarlaust eda nokkrum klukkustundum eftir
tsetningu og lysa sér i blama & hao og 6edlilegum lit bl6ds. Gildi methemoglébins halda hugsanlega
afram ad haekka; pvi parf ad veita meoferd tafarlaust til pess ad koma i veg fyrir alvarlegri
aukaverkanir i midtaugakerfi og hjarta- og eedakerfi, p.m.t. flog, d4, takttruflanir og daudsfoll. Heetta
skal notkun bupivakains og annarra oxandi lyfja. Hugsanlegt er ad sjuklingar svari studningsmedferd,
eftir pvi hversu sleem einkennin eru (p.e. strefnismedferd, vokvagjof). Alvarlegri einkenni kunna ad
kalla & medferd med metylenblama, bl6dskipti eda surefnisprystimedferd.

Varnadarord og varudarreglur i tengslum vid notkun EXPAREL liposomal

Mismunandi lyfjaform bapivakains eru ekki jafngild pott skammtur i milligrommum sé s& sami. bvi er
ekki haegt ad skipta skdmmtum annarra lyfjaforma sem innihalda bapivakain yfir i EXPAREL
liposomal eda 6fugt. EKKki skal skipta lyfinu Gt fyrir 6nnur lyf sem innihalda bapivakain.

Geeta skal varudar pegar EXPAREL liposomal og bupivakain HCI eru gefin samhlida, einkum pegar
pau eru gefin & stadi par sem mikid er af &@dum og gert er r&d fyrir meira alteeku frasogi. Samhlida gjof
EXPAREL med 6drum staddeyfilyfjum hefur ekki verid rannsdkud hja bornum og er ekki meelt med
henni.

Notkun EXPAREL liposomal & undan 6drum lyfjaformum sem innihalda biapivakain hefur ekki verio
rannsokud i kliniskum rannséknum. Hins vegar ma gefa bapivakain hydréklorio byggt a kliniskum
aosteedum, ad teknu tilliti til videigandi lyfjahvarfaeiginleika og adstaedna hvers sjuklings fyrir sig.
Eins og & vio um oll staddeyfilyf purfa leeknar ad meta alteekar eiturverkanir af véldum staddeyfilyfja
byggt & heildarskammti med tilliti til timasetningar gjafar.

EXPAREL liposomal hefur ekki verid metio med tilliti til eftirfarandi notkunar og pvi er ekki meelt
med pvi til pessara gerda verkjastillingar eda ikomuleida:

o utan basts

o i maenuvokva



EkKi er meelt med notkun EXPAREL liposomal til leiosludeyfingar i leerleggstaug ef bataazetlun
sjuklings felur i sér ad hann skuli komast snemma til hreyfingar og a feetur (sja kafla 4.7). Skerding &
skynnami og/eda hreyfigetu kann ad koma fram vid notkun EXPAREL liposomal, en slikt varir pé
timabundid og veegi og lengd slikrar skerdingar er mismunandi eftir stungustad og gefnum skammti.
Eins og komid hefur fram i kliniskum rannséknum getur timabundin skerding a skynnaemi og/eda
hreyfigetu varad i allt ad 5 daga.

Hjalparefni med pekkta verkun

Natrium

Lyfid inniheldur 21 mg af natrium i hverju 10 ml hettuglasi og 42 mg af natrium i hverju 20 ml
hettuglasi sem jafngildir 1,1% og 2,1% af daglegri hamarksinntoku natriums sem er 2 g fyrir fullorona
skv. radleggingum Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Notkun EXPAREL liposomal med 6drum staddeyfilyfjum

Ef staddeyfilyf eru notud innan 96 Kist. eftir gjof EXPAREL liposomal skal taka mid af
heildaratsetningu fyrir bapivakaini.

Nota skal EXPAREL liposomal med varud hja sjuklingum sem fa énnur staddeyfilyf eda virk efni sem
eru af gerd amida, t.d. tiltekin lyf vid takttruflunum, eins og lidékain og mexiletin, par sem alteek
eiturverkun er samverkandi.

Onnur lyf sem innihalda blpivakain

Anrifin & lyfjahvorf og/eda edlisefnafraedilega eiginleika EXPAREL liposomal pegar pad er gefid
samhlida bupivakaini HCI fara eftir péttni. pvi ma gefa bapivakain HCI samtimis i sému sprautu ef
hlutfallid af skammti lausnarinnar med blpivakain HCI i milligrommum & méti EXPAREL liposomal
er ekki meira en 1:2. Heildarmagn sem gefid er samhlida af blpivakaini HCl og EXPAREL liposomal
ma ekki vera meira en sem jafngildir 400 mg af bapivakaini HCI hja fullordnum (sja kafla 4.4 og 6.6).

Staddeyfilyf sem innihalda ekki blpivakain

EXPAREL skal adeins blanda vid bapivakain par sem komid hefur i [jos ad bléndun vid lidokain,
ropivakain eda mepivakain veldur tafarlausri losun bapivakains ur fjélblédrunga lipéséma
lyfjagjafarkerfinu. begar EXPAREL liposomal er blandad vid lidékain binst lidékain lipdsémunum og
petta veldur tafarlausri tilfaerslu og losun blpivakains. Haegt er ad koma i veg fyrir pessa tilfaerslu med
pvi ad tryggja ad EXPAREL liposomal sé gefid a.m.k. 20 minatum eftir gjof lidokains. Engar
upplysingar liggja fyrir sem stydja gjof annarra staddeyfilyfja & undan gjof EXPAREL liposomal.

Oxandi Iyf

Sjuklingar sem fa staddeyfilyf geta verid i aukinni hettu & ad f& methemoglébindreyra ef peir eru
samtimis atsettir fyrir eftirfarandi oxandi lyfjum:

o Nitrot/Nitrit - glyseryltrinitrat, nitroprassid, nituroxid, tvinituroxid

. Staddeyfilyf - bensdkain, liddkain, blpivakain, mepivakain, tetrakain, prilokain, prokain,
artikain, ropivakain

Axlishemjandi lyf - cykléfosfamid, flutamio, rasburikasi, is6famid, hydroxykarbamid
Syklalyf - dapson, sulfonamid, nitréfurantdin, para-aminosalisylsyra

Malariulyf- klordkin, primakin

Krampaleysandi lyf - fenyt6in, natrium valproat, fendbarbital

Onnur Iyf - parasetamdl, metokldpramid, sulfalyf (t.d. stlfasalasin), kinin



Onnur Iyf

Pegar sotthreinsiefni er borid & dtvortis, svo sem pdvidonjod, parf ad leyfa svaedinu ad porna &dur en
EXPAREL liposomal er gefid & viokomandi sveedi. Lausn EXPAREL liposomal ma ekki komast i
snertingu vid sétthreinsiefni & bord vid pdvidonjodlausn (sja einnig kafla 6.2).

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun bupivakains & medgdngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & axlun (sja kafla 5.3). EXPAREL liposomal er hvorki etlad til notkunar &
medgongu né handa konum & barneignaraldri sem ekki nota getnadarvarnir.

Brjdstagjof

Bupivakain og umbrotsefni pess, pipekoéloxylidid, koma fyrir i litlu magni i brjostamjolk. Engar
upplysingar liggja fyrir um ahrif lyfsins a bérn sem eru & brjésti eda um ahrif lyfsins a
mjolkurmyndun. Vegna mdguleika & alvarlegum aukaverkunum parf ad vega og meta kosti
brjéstagjafar fyrir barnid sem er & brjésti og avinning medferdar fyrir konuna og kveda & grundvelli
matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda haetta/stodva timabundid medferd med EXPAREL liposomal.

Frj6semi

Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif EXPAREL liposomal & frjésemi.

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Hugsanlegt er ad bapivakain hafi mikil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Upplysa skal
sjuklinga um pad fyrirfram ad blpivakain lip6séma ordreifa geti valdid timabundinni skerdingu &
skynnaemi eda hreyfigetu. Moguleg skerdingu a skynnaemi/hreyfigetu med EXPAREL liposomal er
timabundin og veegi hennar og lengd eru mismunandi eftir stungustad, ikomuleid (p.e. svaeedisdeyfing
eda leiosludeyfing) og gefnum skammti, en hin kann ao vara allt ad 5 daga samkvamt pvi sem fram
hefur komid i kliniskum ranns6knum.

4.8 Aukaverkanir

Oryggissamantekt

Algengustu aukaverkanirnar (> 5%) i tengslum vid EXPAREL liposomal i kliniskum rannséknum
voru bragdtruflun (6,0%) og vannami i munni (6,5%).

Mikilveaegustu alvarlegu aukaverkanirnar i tengslum vid EXPAREL liposomal voru altekar
eiturverkanir. Altekar eiturverkanir koma venjulega fram stuttu eftir gjof bdpivakains en geta komid
fram sidar i sumum tilvikum. Verulegar eiturverkanir i midtaugakerfi af véldum EXPAREL liposomal
geta valdid krompum (< 0,001% samkveemt upplysingum eftir markadssetningu). Verulegar
eiturverkanir & hjarta af voldum EXPAREL liposomal geta valdid alvarlegum takttruflunum (0,7% i
Kliniskum rannséknum), alvarlegum lagprystingi (0,7% i kliniskum rannséknum) og/eda hjartastoppi
(< 0,001% samkvamt upplysingum eftir markadssetningu).

Tafla med lista yfir aukaverkanir hja fullordnum

Aukaverkanir tengdar EXPAREL liposomal hja fullordnum sem komu fram i kliniskum rannséknum
og vid eftirlit eftir markadssetningu er ad finna i toflu 1 samkvaemt MedDRA flokkun eftir liffeerum og
tioni. Tidni er skilgreind sem mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgefar

(>1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til < 1/1.000) og koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000)



og tioni ekki pekkt (ekki heegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum). Innan hvers tioniflokks eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Taflal Tafla yfir aukaverkanir hjé fulloronum

Flokkun eftir liffeerum

Tioni

Aukaverkanir

Onamiskerfi Tidni ekki pekkt | Ofnaemi
Georan vandamal Mjog sjaldgeefar | Ringlunarastand, kvidi
Taugakerfi Algengar Bragdtruflun
Sjaldgeefar Skert hreyfigeta, skert skynnami, sundl, svefndrungi,
vanngmi, svidi, hofudverkur
Mjog sjaldgaefar | Yfirlid, Gtlimslémun, vaeg vénkun, slen
Tidni ekki pekkt | Flog, [6mun
Augu Mjbg sjaldgaefar | Skert sjén, pokusyn
Eyru og vélundarhus Mjbg sjaldgafar | Tviheyrn

Hjarta

Sjaldgeefar

Haegtaktur, hradtaktur

Mjbg sjaldgafar

Gattatif, hraotaktur, skdtahradtaktur

Tioni ekki pekkt

Hjartastopp

/Edar

Sjaldgeefar

Lagprystingur

Mjbg sjaldgafar

Haprystingur, rodapot

Ondunarferi, brjdsthol og
midmaeeti

Mjdg sjaldgaefar

Ondunarstédvun, strefnisskortur, lungnahrun, madi,
verkir i munni og koki

Meltingarfaeri

Algengar

Uppkost, heegdatregda, vannemi i munni, 6gledi

Mjdg sjaldgaefar

Bldoheagoir, kyngingartregda, paninn kvidur, 6pagindi i
kvid, verkir i eftir hluta kvidar, nidurgangur, ofseyting
munnvatns, munnpurrkur, meltingarénot, kladi i munni,
naladofi i munni

HUd og undirhd Sjaldgeefar Ofsakladi, utbreiddur kladi, kladi, huderting
Mjbg sjaldgaefar | Lyfjadtbrot, ofsvitnun, rodi, Gtbrot, upplitun 4 ndéglum
Stodkerfi og bandvefur Sjaldgeefar Minnkud hreyfigeta, vodvaslappleiki, védvakrampar,

vodvakippir, lidverkir

Mjdg sjaldgeefar

proti i lidum, verkir i nara, stifleiki i lidum,
stodkerfisverkur fyrir brjésti, verkir i Gtlimum

Nyru og pvagferi

Tioni ekki pekkt

bvagteppa

Almennar aukaverkanir og
aukaverkanir & ikomustad

Sjaldgefar

Sétthiti

Mjdg sjaldgeefar

proti i Gtlimum, annar verkur fyrir brjosti en i hjarta,
kuldahrollur, hitatilfinning, verkur & stungustad, verkur

Tioni ekki pekkt

Verkunarskortur

Rannséknanidurstodur

Sjaldgeefar

Hakkad kreatinin i bl6di, heekkadur alanin
amindtransferasi, haeekkadur aspartat aminétransferasi

Mjdg sjaldgeefar

ST haekkun a hjartalinuriti, heekkud lifrarensim, fjélgun
hvitra bl6dkorna

Averkar, eitranir og
fylgikvillar adgerdar

Sjaldgefar

Mar, bjugmyndun eftir adgerd, byltur

Mjdg sjaldgeefar

Véovaaverki, sermigull, fylgikvillar sars, rodi & skurdstad,
verkur i tengslum vid adgerd

Tioni ekki pekkt

Altak eiturverkun staddeyfilyfs (LAST)

Tafla med lista yfir aukaverkanir hja bérnum

Aukaverkanir tengdar EXPAREL liposomal hja bérnum sem komu fram i kliniskum rannséknum og
vid eftirlit eftir markadssetningu er ad finna i toflu 2 samkvaemt MedDRA flokkun eftir liffeerum og
tioni. Tidni er skilgreind sem mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar

(>1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1.000) og koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tidni at fra fyrirliggjandi gdgnum). Innan hvers tidniflokks eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.



Tafla 1 Tafla yfir aukaverkanir hja brnum

Flokkun eftir lifferum Tioni Aukaverkanir
BIl&0 og eitlar Mjég Blddleysi
algengar
Onamiskerfi Algengar Ofnami
Gedraen vandamal Algengar Kvidi
Taugakerfi Algengar Vannami, naladofi, svidi, sundl, bragdtruflun og yfirlid
Tidni ekki Svefndrungi
pekkt
Augu Algengar Skert sjon, pokusyn
Eyru og vélundarhus Algengar Minnkud vanherynarskerpa
Hjarta Mjbg Hradtaktur
algengar
Algengar Haegtaktur
FEdar Mjog Lagprystingur
algengar
Algengar Haprystingur
Ondunarferi, brjosthol og Algengar Madi, hraddndun
midmeeti
Meltingarfaeri Mjbg Uppkadst, heegdatregda, 6gledi
algengar
Algengar Verkir i kvid, nidurgangur, vannami i munni,
meltingarénot
H6 og undirhud Mjog Ofsakladi
algengar
Algengar Utbrot
Stodkerfi og bandvefur Mjég Voovakippir
algengar
Algengar Stodkerfisverkur fyrir brjésti, verkir i Gtlimum,
voovaslappleiki, vodvakrampar
Almennar aukaverkanir og Algengar Verkur fyrir brjésti, sotthiti
aukaverkanir 4 ikomustad
Averkar, eitranir og Algengar Seinkud voknun eftir deyfingu, sermigull, bylta
fylgikvillar adgerdar Tidni ekki Alteek eiturverkun staddeyfilyfs (LAST)
pekkt

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli &vinnings og aheettu 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.

49 Ofskdmmtun

Klinisk einkenni

Tilkynnt hefur verid um ofskdémmtun i mjog sjaldgeefum tilvikum pegar EXPAREL liposomal er
notad eitt og sér eda samhlida 6dru staddeyfilyfi. Alteekar eiturverkanir, einkum i midtaugakerfi og
hjarta- og s&dakerfi, kunna ad koma fram i kjolfar mikillar péttni staddeyfilyfja i bl6di. I u.p.b. 30%
tilvika um ofskémmtun sem tilkynnt voru fylgdu aukaverkanir.

Teikn og einkenni ofskdmmtunar geta m.a. verid einkenni i midtaugakerfi (ndladofi umhverfis munn,
sundl, tormeeli, ringlun, skert medvitund, skyn- og sjontruflanir og ad lokum krampar) og ahrif & hjarta
og &dar (sem geta verid allt fra haprystingi og hradtakti til baelingar a hjartavodva, lagprystings,
heaegtakts eda hjartslattarleysis).

Medhondlun ofskdmmtunar staddevfilyfja

10


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Vid fyrstu teikn um ofskdmmtun staddeyfilyfja skal gefa sdrefni.

Fyrstu skrefin vid medhondlun krampa, eins og vid vandndun eda éndunarstddvun, fela pad i sér ad
geeta tafarlaust ad pvi ad vidhalda opnum loftvegum og veita éndunarstudning eda styrda éndun med
surefni og kerfi sem getur veitt loftvegum tafarlausan jakvaedan prysting med grimu. Eftir ad pessar
adgerdir vardandi 6ndun hafa verid hafnar skal tafarlaust meta hvort blédras er fullnaegjandi og hafa
ber i huga ad lyf sem notud eru til ad medhdndla krampa bala stundum blodrésina pegar pau eru gefin
i blaeed. Ef krampar eru vidvarandi pratt fyrir neegan dndunarstudning og ef heaegt er vegna bl6drasar
mé gefa skammta sem auknir eru i litlum skrefum af barbitdrati med ofur stutta virkni (svo sem
tidpentali eda tiamylali) eda bensddiasepini (svo sem diasepami) i blaad. Studningsmedferd vid
baelingu & blodras getur kallad & vokvagjof i blaed og edaprengilyf sem hentar viokomandi adstedum
(svo sem efedrin til ad 6rva samdréattarkraft i hjartavodva) ef vio a.

Ef krampar og bzling & hjarta- og edakerfi eru ekki medhéndlud tafarlaust getur slikt valdid
strefnisskorti, bl6dsyringu, haegtakti, takttruflunum og hjartastoppi. Ef hjartastopp a sér stad skal hefja
hefdbundna hjarta- og lungnaendurlifgun.

Hugsanlega parf laeknirinn ad framkvaema barkapradingu og nota vid pad lyf ad lokinni upphaflegri
surefnisgjof med grimu, ef erfitt reynist ad viohalda loftvegum opnum eda ef porf er & lengri studningi
vid dndun (6ndunarstudningi eda styrori dndun).

Fitufleyti hefur verid notad til ad medhdndla sum tilvik ofskémmtunar eftir markadssetningu.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Svafingar- og deyfingarlyf, amid, ATC-flokkur: NO1BBO01
Verkunarhattur

Bupivakain er efnafraedilega og lyfjafreedilega skylt staddeyfilyfjum af gerd amida. Pad er radkveemi
mepivakains og efnafraedilega skylt lidékaini.

Staddeyfilyf blokka myndun og leidni taugaboda, liklega med pvi ad haekka mork raférvunar innan
taugarinnar, med pvi ad hagja & flutningi taugaboda og med pvi ad minnka hrada & haekkun
bodspennu.

Lyfhrif

Altekt frasog staddeyfilyfja veldur dhrifum & hjarta- og adakerfi og midtaugakerfi. Vid péttni i bl6di
sem kemur fram vid venjulega medferdarskammta og ikomuleidir koma fram afar litlar breytingar
hvad vardar hjartaleioni, naemi, torleidni, samdréattarhafni og Gteedavionam. Hins vegar balir st
bloapéttni staddeyfilyfja sem veldur eiturverkunum hjartaleidni og naemi og slikt getur leitt til
géattasleglarofs, takttruflunar i sleglum og hjartastopps, sem geta leitt til dauda. Auk pess balir st
blodpéttni staddeyfilyfja sem veldur eiturverkunum samdréttarheaefni hjarta og veldur Gteedavikkun sem
veldur minnkun & hjartadtfalli og slagedaprystingi.

Gildi bupivakains i blédvokva sem tengjast eiturverkunum geta verid mismunandi. bott greint sé fra
ad péttni sem nemur 2.000 til 4.000 ng/ml valdi fyrstu einkennum um eiturverkanir af véldum
bapivakains i midtaugakerfi hefur einnig verid tilkynnt um einkenni eiturverkana vid gildi sem ndmu
allt nidur ad 800 ng/ml.

Verkun oqg 0ryaqi
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Kliniskar rannsoknir sem stadfesta verkun
Verkun EXPAREL liposomal var metin i fjorum tviblindum samanburdarrannséknum hja

703 sjuklingum med i medallagi sleema eda sleema brada verki (styrkur verkja > 4 & kvardanum 0-10 ).
Brédir verkir voru metnir i 24 kist. eftir skurdadgerd til ad rétta storuta, 48 klst. eftir gervilidsadgero &
Oxl/adgerd vegna skemmda & sinafestu eda slits a sin og 72 klst. eftir gyllineedanam og gervilidsadgerd
& hné. Af pessum 703 sjuklingum fengu 352 medferd med EXPAREL liposomal og 351 fengu
lyfleysu. Sjaklingar voru af videigandi kyni eftir skurdadgerd (hlutfall karla/kvenna var 329/374),
medalaldur var 53,4 ar (& bilinu 18-88 éara [23,2% (n = 163) voru > 65 ara og 6,3% (n = 44) voru

> 75 ara (p.e. aldradir einstaklingar)]), likampyngdarstudull (BMI) var 27,9 kg/m? (& bilinu 18,7-43,9)
og flestir voru af hvitum kynpeetti (82,9%). Adalendapunktur i 8llum lykilrannséknum var flatarmal
undir ferli (AUC) vardandi verkjastyrksskor. Urlausnarmedferd vegna verkja var til reidu i 6llum
ranns6knum og hun var sérsnidin ad tegund skurdargerdar og kliniskri venju a peim tima sem

rannséknin for fram.

Tafla 3 Samantekt a nidurstédoum meginendapunkta vardandi verki i 3. stigs
ranns6knum
Rannsdkn / gerd Skamr_ntur af EXPAREL Adal-endapunk Medferdarmunur .
liposomal (n) / P-gildi
skurdadgerdar . tur (95% CI)
samanburdarlyfi (n)
Samantekt & nidurstddum meginendapunkta vardandi verki i rannséknum a stadbundinni
verkjastillingu
Svadisdeyfing /
Gyllin@danam 266 mg (94) / lyfleysa (93) | AUC NRS-Ro.72 -61 (-90, -31) <0,0001
Svadisdeyfing /
Skurdadgero til ad rétta | 106 mg (97) / lyfleysa (96) | AUC NRS-R-24 -22 (-35, -10) 0,0005
storuta
Samantekt & nidurstddum meginendapunkta vardandi verki i rannsoknum & sveedisbundinni
verkjastillingu
Leidsludeyfing i
leerleggstaug / 266 mg (92) / lyfleysa (91) | AUC NRS-Rg.72 -96,5 (-144, -49) <0,0001
gervilidsadgerd & hné®
Leidsludeyfing i
armflaekju /
gervilidsadgerd a oxl / i i i
adgerd vegna skemmda 133 mg (69) / lyfleysa (71) | AUC VASq.s 118 (-151, -84) <0,0001
a sinafestu eda slits a
sin

a: p-gildi fyrir ekki sidri; b: rannsoknin & gervilidsadgerd & hné var samsett 2. stigs (1. hluti) og 3. stigs (2. hluti) rannsokn; adeins
nidurstddur 3. stigs koma fram hér.
AUC: flatarmal undir ferli; NRS-R: talnakvardi i hvild; VAS: sjénreenn melikvardi; (n): fjoldi einstaklinga.

Tafla 4 Samantekt a nidurstodum meginendapunkta vardandi 6pidida i 3. stigs
rannsoknum
Gerd deyfingar / Skammtur af Notkun arlausnarmedferdar Einstaklingar an
gerd skurdadgerdar EXPAREL liposomal / med 6pididum medferdar med

samanburdarlyfi

Opididum

Samantekt a nidurstdou
verkjastillingu

m meginendapunkta vardandi dpidioa i rannséknum & stadbundinni

Svadisdeyfing /
Gyllinedanam

266 mg / lyfleysa

Margfeldismedaltal minnstu
fervika: 9,9 samanborid vid
18,2 MME

(45% lekkun & hlutfalli
margfeldismedaltala minnstu
fervika (LS) & 72 klst.
timabili ; p=0,0006)

An medferdar med
Opididum a 72 Kist.
timabili:

(26/94) i EXPAREL
liposomal arminum
samanborid vid (9/93)
i lyfleysuarminum
(p=0,0007)
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Gerd deyfingar /

Skammtur af

Notkun urlausnarmeodferdar

Einstaklingar an

Skurdadgerd til ad rétta
storuta

samanborid vid 4,7 toflur
(19% leekkun & medalfjélda af
Percocet t6flum (5 mg
oxykaddon / 325 mg
parasetamo6l) sem notadar
voru & 24 klst. timabili ;
p=0,0077)

gerd skurdadgerdar EXPAREL liposomal / med 6pididum medferdar med
samanburdarlyfi opidioum
Sveadisdeyfing / 106 mg / lyfleysa Medaltal minnstu fervika: 3,8 | An medferdar med

Opi6idum & 24 Klst,
timabili:

(7/97) i EXPAREL
liposomal arminum
samanborid vid (1/96)
i lyfleysuarminum
(p=0,040)

verkjastillingu

Samantekt & nidurstédu

m meginendapunkta vardandi 6pi6ida i rannséknum & svaedisbundinni

Leidsludeyfing i
leerleggstaug?®/
gervilidsadgerd 4 hné

266 mg / lyfleysa

Margfeldismedaltal minnstu
fervika: 93,2 samanborid vid
122,1 MME

(26% leekkun & hlutfalli
margfeldismedaltala minnstu
fervika (LS) & 72 kist.
timabili; p=0,0016)

Engir einstaklingar
voru &n medferdar
med 6pididum eftir
72 Klst. i badum
hépum.

Leidsludeyfing i
armflaekju /
gervilidsaogerd & oxl /
adgerd vegna skemmda
& sinafestu eda slits &
sin

133 mg / lyfleysa

Medaltal minnstu fervika:
25,0 samanborid vio
109,7 MME

(77% lazekkun & hlutfalli
margfeldismedaltala minnstu
fervika (LS) & 48 klst.
timabili; p<0,0001)

An medferdar med
Opididum a 48 Kist.
timabili:

(9/69) i EXPAREL
liposomal arminum
samanborid vid (1/71)
i lyfleysuarminum
(p=0,008)

& Rannsoknin & gervilidsadgerd & hné var samsett 2. stigs (1. hluti) og 3. stigs (2. hluti) rannsokn.
MME = Methos-of-Moments (vagisadferd)

Af 1645 sjuklingum i klinisku rannséknunum par sem EXPAREL liposomal var notad til
svaedisdeyfingar og leidsludeyfingar & Utleegum taugum voru 469 sjuklingar 65 ara eda eldri og
122 sjaklingar voru 75 éra eda eldri.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad kréfu um ad lagdar séu fram nidurstédur Gr rannséknum &
EXPAREL liposomal hja einum eda fleiri undirhopum barna vid verkjastillingu eftir skurdadgerd (sja
upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

Oryggi og lyfjahvorf par sem EXPAREL var notad til svaedisdeyfingar hja bornum 6 ara og eldri
stydjast vid upplysingar r rannsokn 319, 3. stigs opinni, fjolsetra rannsokn til ad meta EXPAREL
pegar pad var gefid til ileidslu hja bérnum & aldrinum 12 ara til yngri en 17 ara sem undirgengust
adgerd a hrygg (hopur 1, n = 61) og hja bérnum & aldrinum 6 ara til yngri en 12 ara sem undirgengust
adgerd a hrygg eda hjarta (hopur 2, n = 34). I hopi 1 var einstaklingum slembiradad 1:1 til ad & einn
skammt af annad hvort EXPAREL 4 mg/kg (ad hamarki 266 mg) eda bupivakain HCI 2 mg/kg (ad
hamarki 175 mg). I hopi 2 fengu allir einstaklingar einn skammt af EXPAREL 4 mg/kg (ad hamarki
266 mg). Adalmarkmid rannsoknarinnar var ad meta lyfjahvorf EXPAREL hja bornum 6 ara og eldri.

5.2 Lyfjahvorf

EXPAREL liposomal er bupivakain sem er hjupad i fjélblédrunga lipéséma lyfjagjafarkerfinu. Vid
gjof losnar bupivakain heaegt ar lipésémunum & I1éngu timabili.

Fréasog

Gjof EXPAREL liposomal veldur melanlegum gildum bupivakains i blédvokva i 96 klukkustundir
eftir stadbundna iferdardeyfingu og i 120 klukkustundir eftir leidsludeyfingu. Almennt hefur
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leidsludeyfing i atlimum synt gildi bapivakains i blodvokva til lengri tima samanborid vid stadbundna
iferdardeyfingu. Gildi bupivakains i blédvokva i kjolfar gjafar EXPAREL liposomal helst ekki i
hendur vid stadbundna verkun. Hradi alteks frasogs bupivakains fer eftir heildarmagni skammts sem
gefinn er, ikomuleid og hversu adarikur ikomustadurinn er.

Lysandi tolfraedi fyrir lyfjahvarfabreytur med deemigerdum skdmmtum af EXPAREL liposomal fyrir
sveedisdeyfingu hjé fullordnum er synd i t6flu 5 og fyrir leidsludeyfingu i Gtleega taug i toflu 6.

Tafla5 Samantekt lyfjahvarfabreyta fyrir bapivakain eftir gjof stakra skammta af
EXPAREL liposomal vid sveedisdeyfingu hjé fulloronum
Gjof & skurdsveedi

Breytur Skurdadgerd til ad rétta storuta Gyllinedanam

106 mg (8 ml) 266 mg (20 ml)

(N = 26) (N = 25)

Crnax (ng/ml) 166 (92,7) 867 (353)
Tmax (Klst.) 2 (0,5-24) 0,5 (0,25-36)
AUC g (Klst.eng/ml) 5864 (2038) 16.867 (7868)
AUC;ins) (Klst.eng/ml) 7105 (2283) 18.289 (7569)
t,, (Klst.) 34 (17) 24 (39)

AUCo.t = flatarmal undir bl6dvokvapéttni & moti tima-ferli fra tima 0 til tima sidustu meelanlegrar péttni; AUCinf = flatarmal
undir bl6dvokvapéttni & moti tima-ferli fra tima 0 6endanlega framreiknag;
Cmax = hmarkspéttni { bl6dvokva; Tmax = timi par til Cmax er ndd; tuz = synilegur lokahelmingunartimi brotthvarfs.

Tafla 6 Samantekt lyfjahvarfabreyta fyrir bupivakain eftir gjof stakra skammta af
EXPAREL liposomal vid leidsludeyfingu & Utleegum taugum hja fullordnum
Leidsludeyfing & Gtleegum taugum (skurdadgera)
Leidsludeyfing i leerleggstaug Leidsludeyfing & armflaekju
Breytur (Gervilidsadgero a hné) (Gervilidsadgerd a oxl)
133 mg (10 ml) 266 mg (20 ml) 133 mg (10 ml) 266 mg (20 ml)
(N =19) (N=21) (N=32) (N=32)
Crmax (ng/ml) 282 (127) 577 (289) 209,35 (121) 460,93 (188)
Tmax (Klst.) 72 72 48 49
AUC)
(KIst.eng/ml) 11.878 (7.870) 22.099 (11.137) 11426,28 (7855) 28669,07 (13205)
AUC(inf)
(KIst.eng/ml) 18.452 (12.092) 34.491 (5.297) 12654,57 (8031) 28774,03 (13275)
tys (Klst.) 29,0 (24) 18,2 (6) 11 (4) 15 (6)

AUCo.t = flatarmal undir bl6dvokvapéttni & moti tima-ferli fra tima 0 til tima sidustu meelanlegrar péttni; AUCinf = flatarmal
undir bléovokvapéttni & méti tima-ferli fra tima 0 éendanlega framreiknad;
Cmax = hdmarkspéttni i bl6dvokva; Tmax = timi par til Cmax er nad; tuz = synilegur lokahelmingunartimi brotthvarfs.

Dreifing

Vid notkun EXPAREL liposomal losnar bupivakain ur lipésémanetju med floknum heetti sem felur i
sér endurupprédun varnandi fituhimna og sidan fleedi lyfsins i kjolfarid & I6ngu timabili. Eftir ad
bupivakain er losad ir EXPAREL liposomal og frasogad i blédrasina er buist vid ad bupivakain
dreifist & sama hétt og ef um énnur lyfjaform med bupivakain HCI veeri ad reeda.

Bupivakain dreifist ad nokkru leyti i alla likamsvefi, en mikil péttni kemur fram i liffeerum med mikid
gegnflaedi & bord vid lifur, lungu, hjarta og heila. Hradi og umfang dreifingar eru had vagi
prétinbindingar i blodvokva, vaegi jonunar og leysanleika fitu. Bupivakain hefur mikla hafni til
prétinbindingar (95%) einkum vid glykdprétin al-syru og einnig albumin vid heerri péttni.
Prétinbinding bapivakains i blodvokva er had péttni. I heimildum var tilkynnt var um utdrattarhlutfall
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lifrar sem nam 0,37 fyrir bapivakain eftir gjof i blased. Greint hefur verid fra dreifingarrimmali vid
jafnvaegi sem nemur 73 | fyrir bapivakain.

Umbrot

Staddeyfilyf af gerd amida, svo sem bupivakain, umbrotna adallega i lifur fyrir tilstilli samtengingar
vid glukuronsyru. Bupivakain umbrotnar ad verulegu leyti eins og gloggt sést & litlu magni
modurefnisins i pvagi. Pipekolylxylidin (PPX) er megin umbrotsefni bupivakains; u.p.b. 5%
bupivakains umbreytast i PPX. Megin lifrarensimid i myndun PPX reyndist vera CYP3A4, byggt &
frymisdégnum i lifur, en einnig er mégulegt ad CYP2C19 og CYP2D6 hafi minnihattar hlutverki ad
gegna. Hydroxyltenging arématiska hringsins er einnig mikilveeg umbrotaleid og leidir af sér
minnihattar umbrotsefni. Gert er rad fyrir ad lipidhlutar lip6sémanna gangist undir svipad umbrotaferli
0g nattaruleg lipid.

Brotthvarf

Nyrun eru megin utskilnadarliffeerio fyrir flest staddeyfilyf og umbrotsefni peirra. Adeins 6% af
bupivakaini skiljast 6breytt Gt med pvagi. Ymsar lyfjahvarfabreytur staddeyfilyfsins geta breyst
verulega fyrir tilstudlan nyrnasjukdoms, patta sem hafa ahrif & syrustig pvags og bl6dflaedis nyrna.
Byggt & pessari vitneskju skulu leeknar geeta vartdar pegar staddeyfilyf eru notud handa sjaklingum
med nyrnasjukdém, p.m.t. EXPAREL liposomal. Samkvaemt pydislikdnum fyrir lyfjahvorf sem
byggjast & kliniskum rannséknum med EXPAREL liposomal er Gthreinsun & bilinu fra 22,9 I/klst. i
rannsoknum & iferdardeyfingu & sarum til 10,6 I/klst. vid svaedisbunda verkjastillingu og par sem
lyfjahvorfin eru pannig ad frasog er haegara en brotthvarf (flip-flop kinetics) gefur pad rétta mynd af
hrada frasogs.

Sérstakir sjuklingahdpar

Born

Lyfjahvorf bapivakains eftir gjof eins skammts af EXPAREL til sveedisdeyfingar voru svipud hja
bérnum og fullordnum vid sému skurdadgerdir. Samantekt lyfjahvarfabreyta blpivakains pegar
EXPAREL er gefid til staddeyfingar vid skurdadgerd & hrygg eda brjostholsadgerd & hjarta hja bornum
6 ara og eldri eru syndar i toflu 7.

Tafla7 Samantekt lyfjahvarfabreyta fyrir bapivakain asamt EXPAREL og bupivakain
HCI
Rannsok Rannsoknarlyfi Heildar |Heildar Tmax| AUC(q) AUC @.inf)
nnr. pyai (skammtur) |Cmax (ng/ml) (klst.) (ng*Klst./ml) | (ng*klst./ml)
Medaltal Midgildi Medaltal |Medaltal (SD)
(SD) (lagm, hdm) (SD)
Adgerdir a hrygg
Hopur 1: 12 til  [EXPAREL 357 (121) .1 0.043 (3.763) [14.246 (9.119)
< 17 ara (N = 16) 4 mg/kg (0,3; 26,1)
Hopur 1: 12 til  [Bupivakain 564 (321) 0,9 5.233 (2.538) 5.709 (3.282)
319 < 17 ara (N = 15) 2 mg/kg (0,3; 2,5)
Hopur 2: 6 til  [EXPAREL 320 (165)  [7,4 10.250 (5.957) [11.570 (7.307)
<12 ara(N =2) @4 mg/kg (2,4; 12,3)
Brjostholsadgerdir a hjarta
319 Hopur 2: 6til [EXPAREL 447 (243) 22,7 16.776 (7.936) [26.164 (28.038)
< 12 ara (N = 21) 4 mg/kg (0,2; 54,5)
Aldradir

I pyaislikénum fyrir lyfjahvorf sem byggd voru & leidsludeyfingu og iferdardeyfingu & sarum i
Kliniskum rannséknum sast u.p.b. 29% laekkun & uthreinsun hja 6ldrudum sjaklingum sem var ekki
talid vera kliniskt markteekt.
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Skert lifrarstarfsemi

Ymsar lyfjahvarfabreytur staddeyfilyfja geta breyst ef lifrarsjikdomur er fyrir hendi. I rannsokn & gjof
EXPAREL liposomal hjé sjaklingum med veaegan eda i medallagi sleeman lifrarsjukdom kom i 1j6s ad
ekki purfti ad adlaga skammta hja pessum sjuklingum. Byggt & pvi sem vitad eru um staddeyfilyf af
gerd amida, a bord vid bupivakain, attu leeknar engu ad sidur ad hafa i huga ad sjuklingar med
lifrarsjukddm kunna ad vera nemari fyrir hugsanlegum eiturverkunum af véldum staddeyfilyfja af
gerd amida, einkum peir sem eru med sleman lifrarsjakdém.

Skert nyrnastarfsemi

pyadisgreining & lyfjahvorfum i gégnum ar kliniskum rannséknum a4 EXPAREL liposomal med
leidsludeyfingu syndu engin ahrif af véldum veegrar eda midlungs skerdingar & nyrnastarfsemi.
EXPAREL liposomal var ekki rannsakad hja einstaklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi.

Lyfjahvorf eftir pyoi
Byggtr a pydisgreiningu & lyfjahvérfum vardandi leidsludeyfingu & ttleegum taugum héféu aldur, kyn,
likamspyngd og kynpattur ekki kliniskt marktaek ahrif & lyfjahvorf EXPAREL liposomal.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Langtimarannsoknir hafa ekki verio framkveemdar & dyrum til ad meta krabbameinsvaldandi ahrif
bupivakains. Moguleg stokkbreytandi ahrif af voldum bupivakain hafa ekki verid akvoroud.

Bupivakain berst yfir fylgju. Bupivakain olli eiturverkunum & proska pegar pad var gefio undir had hja
rottum og kaninum & medgongu i kliniskt markteekum skémmtum. Vart vard vid aukinn fjolda
daudsfalla hja fostrum og fosturvisum hja kaninum og minnkada lifun afkvaema hjé rottum. Ahrif
bupivakains & frjdsemi hafa ekki verid akvéroud.

6. LYFJAGERDARFR/EDPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Diertkoylfosfatidylkdlin (DEPC)
Dipalmitdylfosfatidylglyserél (DPPG)
Kolesterdl til inndaelingar

Trikaprylin

Natriumklorid

Fosforsyra

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki
Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.

EXPAREL liposomal mé ekki pynna med vatni eda 6drum vanprystnum lausnum par sem slikt veldur
sundrun lip6sémaagna.

Sétthreinsiefni til Utvortis notkunar, svo sem pdvidonjod, reyndust valda verulegum milliverkunum
vid EXPAREL liposomal pegar lausnunum var blandad saman. petta stafar af yfirbordvirku edli
sotthreinsiefna sem veldur milliverkunum vid fituefni. Ef s6tthreinsiefni til Utvortis notkunar eru hins
vegar borin & yfirbord hudarinnar og latin porna 4dur en stadbundin notkun EXPAREL liposomal & sér
stad er ekKki buist vid neinum milliverkunum vid edlilega kliniska notkun.

6.3 Geymslupol

Orofin hettuglds: 2 ar.
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Eftir fyrstu opnun

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika EXPAREL liposomal eftir ad pad er
dregid upp ur hettuglésum og flutt i polypropylen sprautur i 48 Kkist. vid geymslu i kali (2°C til 8°C)
eda i 6 Klst. vid geymslu vid stofuhita (undir 25°C). Fra érverufraedilegu sjonarmidi skal nota lyfid
tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og geymsluskilyrdi fyrir notkun
& abyrgd notanda og eiga ekki ad vera lengri en 24 klst. vid 2°C til 8°C nema pad hafi verid opnad
med smitgat vid styrdar og gildadar adstaedur.

Eftir bynninqu

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stédugleika EXPAREL liposomal medan & notkun
stendur i 24 klukkustundir vid stofuhita (leegri en 25°C) pegar pvi er blandad saman vid énnur
lyfjaform bupivakains. Pegar pvi er blandad saman vid 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid eda
Ringer-laktatlausn hefur verid synt fram & efna- og edlisfreedilegan stodugleika medan & notkun
stendur i 4 Kkist. pegar pad er geymt i keeli (2°C til 8°C) og vid stofuhita (leegri en 25°C). Fra
orverufraedilegu sjonarmidi, nema adferd vid pynningu utiloki heettu & 6rverusmiti, skal nota lyfid
tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og geymsluskilyrdi vid notkun & abyrgd
notanda.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu
Orofin hettuglos: Geymid i keli (2°C til 8°C). Ma ekki frjosa.

Orofin hettuglés med EXPAREL liposomal mé einnig geyma vid stofuhita (undir 25°C) i allt ad
30 daga. Ekki skal setja hettuglosin aftur i keaeli.

Geymsluskilyroi eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

10 ml eda 20 ml einnota hettuglos ar gleri af gerd | med graum batylgummitappa med yfirbordi ar
etylenetetrafltorétyleni og afrifanlegu smelluinnsigli ar ali/polyprépyleni.

Feest i pakkningum med 4 eda 10 hettuglésum.
6.6 Seérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medhéndlun
EXPAREL liposomal hettuglds eru adeins einnota.

Skoda skal atlit EXPAREL liposomal hettuglasa fyrir gjof. Hvolfa skal peim mérgum sinnum varlega
til pess ad dreifa dgnunum i drdreifunni rétt &dur en han er dregin ur hettuglasinu.

EXPAREL liposomal skal gefa med nél af steerd 25G eda sverari til ad vidhalda uppbyggingu liposém
blpivakain agnanna.

Gefa mad EXPAREL liposomal sem 6rdreifuna sem er reidubuin til notkunar eda pynna hana pannig ad
péttni hennar sé allt ad 0,89 mg/ml (p.e. 1:14 pynning midad vid rammal), med 9 mg/ml (0,9%) af
natriumklérid eda Ringer-laktatlausn.

Medal iferdardeifingarrammal fyrir hryggadgerdir i rannsokn 319 (31 cm x 2 hlidar x 3 16g /

1,5 ml iferdardeyfingar & hvern 1 cm) var 124 ml. Midgildi iferdardeyfingarrammals fyrir
hjartaadgerdir i rannsokn 319 (13 cm x 2 hlidar x 3 16g / 1,5 ml iferdardeyfingar & hvern 1 cm) var
52 ml.
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Bupivakain hydroklérid (lyfjaform an fordaverkunar) ma gefa samtimis i sému sprautu ef hlutfallid af
skammiti lausnarinnar med bupivakain HCI i milligrémmum & moti EXPAREL liposomal er ekKi
meira en 1:2. Heildarmagn bupivakain HCI og EXPAREL liposomal sem gefid er samtimis ma ekKki
vera meira en 400 mg af jafngildi bapivakain HCI hja fullorénum. Magnid af bupivakaini i EXPAREL
liposomal er tjad sem frir basi af bapivakaini og pegar heildarskammtur af bupivakaini er reiknadur til
samhlida gjafar skal pvi umreikna bupivakain magnid yfir i jafngildi bapivakain HCI med pvi ad
margfalda skammtinn af EXPAREL liposomal med studlinum 1,128.

Ef verid er ad baeta EXPAREL liposomal vid blpivakain eda saltlausn, eda hvort tveggja, skiptir ekki
mali i hvada réo efnunum er blandad saman.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Pacira Ireland Ltd

Unit 13

Classon House
Dundrum Business Park
Dundrum,

Dublin 14

D14W9Y3

irland

8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/20/1489/001
EU/1/20/1489/002

EU/1/20/1489/003
EU/1/20/1489/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABPSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: 16. névember 2020

10. DAGSETNING ENDURSKODBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu
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VIPAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMbPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Millmount Healthcare Limited
Block-7

City North Business Campus
Stamullen, Co. Meath

K32 YD60

irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmarkunum.

C. ABPRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKABSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evrépsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 méanada fré utgafu
markadsleyfis.

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i &tlun um &haettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfeerslum & astlun
um ahettustjérnun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahaettustjérnun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. pegar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjélfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahzttu eda vegna
pess ad mikilveegur &fangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun &haettu) naest.
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VIPAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEDILL
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A.  ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

EXPAREL liposomal 133 mg/10 ml stungulyf, fordadrdreifa
bupivakain

2. VIRK(T)EFNI

Hvert hettuglas med 10 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 133 mg af bupivakaini.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: dipalmitoylfosfatidylglyserdl (DPPG), dierdkdylfosfatidylkolin (DEPC), kolesterdl
til inndeelingar, trikaprylin, natriumklérid, fosforsyra og vatn fyrir stungulyf.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordadrdreifa
4 x 10 ml hettuglds
10 x 10 ml hettuglés

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Einnota hettuglas
Til ileidslu/notkunar vid taugar

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

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Lesid fylgisedilinn til ad f& upplysingar um geymslupol eftir ad umbudir eru rofnar og frekari
upplysingar um geymslu.
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10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pacira Ireland Ltd

Unit 13

Classon House
Dundrum Business Park
Dundrum,

Dublin 14

D14W9Y3

irland

‘ 12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/20/1489/001 4 x 10 ml hettuglds
EU/1/20/1489/002 10 x 10 ml hettuglds

| 13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

‘ 17. EINKVZAEMT AUBDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

EXPAREL liposomal 266 mg/20 ml stungulyf, fordadrdreifa
bupivakain

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med 20 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 266 mg af bupivakaini.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: dipalmitoylfosfatidylglyserdl (DPPG), dierdkdylfosfatidylkolin (DEPC), kolesterdl
til inndeelingar, trikaprylin, natriumklérid, fosforsyra og vatn fyrir stungulyf.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, fordadrdreifa
4 x 20 ml hettuglds
10 x 20 ml hettuglés

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Einnota hettuglas
Til ileidslu/notkunar vid taugar

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

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Lesid fylgisedilinn til ad f& upplysingar um geymslupol eftir ad umbudir eru rofnar og frekari
upplysingar um geymslu.
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10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pacira Ireland Ltd

Unit 13

Classon House
Dundrum Business Park
Dundrum,

Dublin 14

D14W9Y3

irland

‘ 12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/20/1489/003 4 x 20 ml hettuglds
EU/1/20/1489/004 10 x 20 ml hettuglds

| 13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur

‘ 17. EINKVZAEMT AUBDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

‘ 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

ALETRUN HETTUGLASS

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

EXPAREL liposomal 133 mg/10 ml stungulyf, fordadrdreifa
bupivakain
til ileidslu/notkun vid taugar

| 2. ADFERP VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

133 mg/10 ml

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

ALETRUN HETTUGLASS

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

EXPAREL liposomal 266 mg/20 ml stungulyf, fordadrdreifa
bupivakain
til ileidslu/notkun vid taugar

| 2. ADFERP VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

266 mg/20 ml

6. ANNAD

28



B. FYLGISEPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

EXPAREL liposomal 133 mg/10 ml stungulyf, fordadrdreifa
EXPAREL liposomal 266 mg/20 ml stungulyf, fordadrdreifa
bupivakain

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leknisins eda hjakrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- Latid lekninn eda hjukrunarfraeedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um EXPAREL liposomal og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad gefa EXPAREL liposomal

Hvernig gefa 8 EXPAREL liposomal

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 EXPAREL liposomal

Pakkningar og adrar upplysingar

oL E

1. Upplysingar um EXPAREL liposomal og vid hverju pad er notad
EXPAREL liposomal er staddeyfilyf sem inniheldur virka innihaldsefnid bapivakain.

EXPAREL liposomal er notad handa fullordnum sjaklingum til ad draga Ur verkjum i tilteknum
likamshluta eftir skurdadgerd (svo sem & hnja- eda axlarlioum).

EXPAREL liposomal er einnig notad handa fulloronum og bérnum 6 ara og eldri til ad draga ar

verkjum i litlum eda medalstorum skurdsarum eftir skurdadgero.

2. Adur en byrjad er ad gefa EXPAREL liposomal

EKKI mé gefa pér lyfid:

o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir bapivakaini (eda 6drum svipudum staddeyfilyfjum) eda einhverju
6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6 i fylgisedli pessum).

. ef pa ert pungud og parft ad fa inndeelingu med staddeyfilyfi efst i leggdngin, nerri leghalsi.
Bupivakain getur valdid éfeeddu barni alvarlegum skada ef pad er notad i pessum tilgangi.

o i &0 eoa lidi.

Varnadarord og varudarreglur

Ekki mé nota EXPAREL liposomal vid storar skurdadgerdir i kvidarholi, dum eda brjoéstholi.

Leitid rdda hja lekninum eda hjukrunarfreedingnum adur en EXPAREL liposomal er gefid:

o ef pu ert med hjartakvilla;
o ef pu ert med lifrar- eda nyrnakvilla.

Notkun EXPAREL liposomal getur valdid timabundinni skerdingu & skynnami eda hreyfigetu.

Hugsanlega verdur vart vid breytingu a snertitilfinningu eda edlilegri getu til hreyfingar i allt ad 5 daga
eftir ad lyfid er gefid.
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Stundum hefur verid tilkynnt um eftirfarandi kvilla vid notkun annarra staddeyfilyfja:

Ofnaemisviobrégo

Ofnamisvidobrogd kunna ad koma fram i mjog sjaldgeefum tilvikum eftir gjof hvada
staddeyfilyfs sem er. bau teikn um ofnaemisvidbrogd sem hafa skal auga med eru m.a.: ofsakladi
eda huadutbrot, proti kringum augu, a andliti, vérum, munni eda hélsi, madi eda
ondunarerfidleikar, sundltilfinning eda yfirlid, eda hiti. Leita skal tafarlaust til leeknis ef vart
verdur vid einhver pessara einkenna eftir gjof EXPAREL liposomal par sem pau geta reynst
lifsheettuleg i mjog sjaldgaefum tilvikum (sja einnig kafla 4 i pessum fylgisedli).

Taugakvillar

Stundum geta eiturverkanir i midtaugakerfi einnig komid fram. Fyrstu teikn um slikt geta m.a.
verid eftirfarandi: 6eird, kvidi, talerfidleikar, vonkun, égledi eda uppkost, ndladofi i munni og
vorum, malmbragd, eyrnasud, sundl, pokusyn, skjalfti eda kippir, punglyndi, svefnhofgi. Leita
skal tafarlaust til leeknis ef vart verdur vid einhver pessara einkenna eftir gjof EXPAREL
liposomal. Alvarlegri aukaverkanir sem fylgja of mikilli gjof bapivakains eru m.a. krampar,
medvitundarleysi og hjartaéfall (sja einnig kafla 4 i pessum fylgisedli).

Hjartakvillar

Stundum geta hjartakvillar einnig komid fram i kjolfar notkunar staddeyfilyfja. Teikn sem hafa
skal augu med geta m.a. verid eftirfarandi: 6edlilegur/oreglulegur hjartslattur, lagur
bléaprystingur, yfirlid, sundl eda vonkun, preyta, madi, eda verkur fyrir brjésti. Hjartaafall
getur einnig stundum &tt sér stad. Leita skal tafarlaust til leeknis ef vart verdur vid einhver
pessara einkenna eftir gjof EXPAREL liposomal (sja einnig kafla 4 i pessum fylgisedli).

Methemoglébindreyri

Methemdglobindreyri er blodroskun sem hefur ahrif & raud bléokorn. Pessi kvilli getur komid
tafarlaust eda nokkrum klukkustundum eftir notkun staddeyfilyfja. Teikn og einkenni sem hafa
skal augu med geta m.a. verid eftirfarandi: folvi eda grami/blami & h(d, madi, vonkun eda
yfirlid, ringlun, hjartslattaronot eda verkur fyrir brjosti. Leita skal tafarlaust til leeknis ef vart
verdur vid einhver pessara einkenna eftir gjof EXPAREL liposomal. Stundum getur
methemaogldbindreyri valdid alvarlegri einkennum & bord vid éreglulegan hjartslatt, flog, da og
jafnvel dauda (sjé einnig kafla 4 i pessum fylgisedli).

Brjdskleysing

Brjdskleysing (nidurbrot brjésks i lidum vid bein) hefur komid fram hja sjuklingum sem fa
innrennsli med staddeyfilyfjum i 1id. Ekki ma nota EXPAREL liposomal i innrennsli i lidi.

Bdrn og unglingar

EXPAREL liposomal er ekki &tlad til notkunar hja bérnum yngri en 6 ara til ad lina sarsauka i lithum
til medalstérum sarum i kjolfar skurdadgerdar. Lyfid hefur ekki verid rannsakad hja pessum
aldurshdpi.

EXPAREL liposomal er ekki &tlad til notkunar hja bérnum og unglingum undir 18 ara aldri til ad lina
sarsauka i tilteknum likamshluta i kjélfar skurdadgerdar (svo sem & hjna- og axlarlidum). Lyfid hefur
ekki verid rannsakad hja pessum aldurshopi.

Notkun annarra lyfja samhlida EXPAREL liposomal

Latio leekninn vita um 6ll dnnur lyf sem eru notud eda hafa nylega verid notud.
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Skadlegt getur verid ad taka tiltekin lyf saman. Einkum skaltu lata leekninn vita ef pa tekur eitthvad af
eftirfarandi:

o Nitrot/Nitrit - triglyserylnitrat, nitroprassid, nituroxid, tvinituroxia;

o Staddeyfilyf - bensokain, lidokain, bapivakain, mepivakain, tetrakain, prilokain, prékain,
artikain, ropivakain;

o Lyf vid hjartslattartruflunum — lyf notud til vid 6reglulegum hjartsletti (hjartslattartruflun), eins

og lidokain og mexiletin;

Krabbameinslyf - cykléfosfamid, flutamid, rasburikasi, iséfamid, hydroxykarbamio;

Syklalyf - dapson, stlfénamid, nitréflrantoin, para-amindsalisylsyra;

Malariulyf - klérdkin, primakin, kinin;

Krampaleysandi lyf - fenyt6in, natrium valproat, fendbarbital;

Onnur Iyf - parasetamdl, metoklopramid (vid magakvillum og dgledi); stlfasalasin (vid

boélgusjukdémum), pévidonjod (sotthreinsiefni til Gtvortis notkunar).

Ef pu ert i vafa um einhver pessara lyfja skaltu leita til laeknisins.

Medganga og brjostagjof

EXPAREL liposomal er EKKI rédlagt & medgongu eda handa konum & barneignaraldri sem nota ekki
getnadarvarnir. Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal lata
lzekninn eda hjukrunarfraeding vita adur en lyfid er gefid.

EXPAREL liposomal berst i brjostamjolk i mjog litlu magni og geeti valdid alvarlegum aukaverkunum
hja ungbarninu. Leitadu rada hja leekninum adur en pa gefur barninu brjést. Hann mun akveda hvort
pbu skulir haetta ad gefa barninu brjdst eda hvort pu attir ekki ad fa lyfiod.

Akstur og notkun véla

EXPAREL liposomal getur haft ahrif & snertitilfinningu eda edlilega getu til hreyfingar i allt ad 5 daga
eftir ad pu feerd lyfid. pu skalt ekki aka eda nota teeki eda vélar ef vart verdur vid einhverjar af pessum
aukaverkunum.

EXPAREL liposomal inniheldur natrium

Lyfid inniheldur 21 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverju 10 ml hettuglasi og 42 mg i hverju
20 ml hettuglasi. Petta jafngildir 1,1% og 2,1%, i pessari r6d, af daglegri hamarksinntéku natriums Gr
faedu skv. radleggingum fyrir fullordna.

3. Hvernig gefa & EXPAREL liposomal

EXPAREL liposomal verdur gefid af laekninum medan & skurdadgerd stendur.

Réadlagdur skammtur er dkvedinn af leekninum. Hann fer eftir peirri verkjastillingu sem pu parft og
beim hluta likamans sem lyfinu er sprautad i. Hann fer einnig eftir steerd skurdsvadisins og likamlegu

astandi pinu.

EXPAREL liposomal verdur gefid med inndaelingu. Leeknirinn mun sprauta EXPAREL liposomal &
einn af eftirfarandi stodum:

. skurdsvaoi;
° nalaegt taugum sem tengjast pvi likamssvadi par sem skurdadgerd hefur verid framkvamd.
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Ef gefinn er sterri skammtur EXPAREL liposomal en meelt er fyrir um

EXPAREL liposomal er &tlad til notkunar af pjalfudum leeknum sem munu mala bldoprystinginn,
hjartslattartioni, éndunartioni, medvitund og hafa eftirlit med teiknum sem gefa til kynna ad pa hafir
fengio of mikid bupivakain eftir ad EXPAREL liposomal er gefid.

Leita skal tafarlaust til leeknis ef vart verdur vid einhverjar eftirfarandi aukaverkana eftir gjof
EXPAREL liposomal (sja einnig kafla 4 i fylgisedlinum). bar eru merki um ad of mikid magn hafi
verid gefid af bapivakaini.

Krampar;

medvitundarleysi;

Oeird eda kvidi;

talerfidleikar;

sundltilfinning eda vonkun;

6gledi eda uppkdst;

naladofi i munni og vérum;

breytingar & sjon, heyrn eda bragdskyni;
skjalfti eda kippir;

svefndrungi, ringlun eda skert arvekni;
haekkadur eda leekkadur blddprystingur;
aukin eda minnkud hjartslattartioni.

Ef gleymist ad taka skammt af EXPAREL liposomal

Oliklegt er ad skammtur gleymist. Laknirinn mun adeins gefa pér EXPAREL liposomal einu sinni
(medan a skurdadgerd stendur).

Leitio til leknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Leita skal tafarlaust til leeknis ef vart verdur vid einhverjar eftirfarandi alvarlegra aukaverkana sem
tilkynnt hefur verid um vid notkun annarra staddeyfilyfja (sja kafla 2):

. Gedlilegur/éreglulegur hjartslattur, lagur blédprystingur, yfirlid, sundl eda vonkun, preyta,
maedi, verkur fyrir brjésti, hjartastopp (einkenni fra hjarta- og sedakerfi).

. eirdarleysi, kvioi, talerfidleikar, vonkun, 6gledi eda uppkdst, dodi og naladofi i munni og
vorum, malmbragd, eyrnasud, sundl, dskyr sjon, skjalfti eda kippir, punglyndi, svefnhéfgi, kost
(einkenni fra midtaugakerfi).

o ofsakladi eda hudutbrot, proti kringum augu, i andliti, vrum, munni eda halsi, madi eda
ondunarerfidleikar, hradur hjartslattur, 6gledi, uppkoést, sundl- eda yfirlidstilfinning, eda hiti
(einkenni ofneemisvidbragda).

o folvi eda grami/blami & hid, meedi, vonkun eda yfirlid, ringlun, hjartslattaronot, verkur fyrir
brjosti, éreglulegur hjartslattur, flog eda da (einkenni um methemégldbindreyra).

33



Adrar aukaverkanir sem geta komid fyrir:
Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

breytingar & bragdskyni;
heaegdatregda;

6gledi eda uppkdst;
tilfinningaleysi i munni.

Sjaldgaefar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

hitatilfinning;

mar eda byltur;

6edlilegar nidurstddur blédrannsdknar;

verkur i lioum;

minnkud hreyfigeta eda 6sjalfradar/stjornlausar likamshreyfingar;
averkar, verkir, krampar, kippir eda slappleiki i vodvum;

SVioi;

hofuoverkur;

skert skynnami;

kl&di i hid eda haderting.

Mjog sjaldgeefar (geta komid fyrir fram hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

Opaegindi i kvid, upppemba eda meltingartruflanir;
nidurgangur;

munnpurrkur, erfidleikar eda verkir vid kyngingu;
kladi innan i munni;

6héfleg munnvatnsseyting;

kuldahrollur;

verkur (i kvid, & sarasveedi, i védvum, nara, hondum eda fétum);
proti i 6kklum, fétum, fétleggjum eda lidum;

stifleiki i lioum;

Oedlilegt hjartalinurit;

bl6d dr endaparmi, venjulega med haegdum;
preytutilfinning;

16mun ad hluta til;

ondunarerfioleikar;

rodi i hud kringum sarasveedi;

fylgikvillar (t.d. rodi, proti, verkur) tengdir sarasveedi;
6hofleg svitamyndun;

uplitun & néglum.

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum):

. geta ekki haft pvaglat (p.e. ad teema pvagbl6druna ad hluta eda 6llu leyti);
. EXPAREL liposomal virkar ekki.

Sumar af ofangreindum aukaverkunum hafa komid fyrir oftar hja bérnum og unglingum 6 éara og eldri.
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Adrar aukaverkanir sem gera komid fyrir hja bérnum og unglingum 6 ara og eldri
Mjdg algengar (geta komid fyrir hjé fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

o blodleysi

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

naladofi;

heyrnartap;

hrod ondun;

seinkud voknun eftir deyfingu.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & EXPAREL liposomal
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a umbddum hettuglassins & eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2°C - 8°C). Ma ekki frjosa.
Orofin og innsiglud hettuglés med EXPAREL liposomal ma einnig geyma vid stofuhita (undir 25°C) i
allt a0 30 daga. Ekki skal setja hettugl6sin aftur i kaeli.

Eftir fyrstu opnun

Synt hefur verio fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika EXPAREL liposomal eftir ad pad er
dregid upp Ur hettuglésum og flutt i polypropylen sprautur i 48 Klst. vid geymslu i keeli (2°C til 8°C)
eda i 6 klst. vid geymslu vid stofuhita (undir 25°C). Fra érverufreedilegu sjénarmidi skal nota lyfid
tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og geymsluskilyrdi fyrir notkun
& 4byrgd notanda og eiga ekki ad vera lengri en 24 Kist. vid 2°C til 8°C nema pad hafi verid opnad
med smitgat vid styrdar og gildadar adstaedur.

Eftir pynningu

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfredilegan stodugleika EXPAREL liposomal medan & notkun
stendur i 24 klukkustundir vid stofuhita (leegri en 25°C) pegar pvi er blandad saman vid 6énnur
lyfjaform bupivakains. Pegar pvi er blandad saman vid 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid eda
Ringer-laktatlausn hefur verid synt fram a efna- og edlisfreedilegan stodugleika medan a notkun
stendur i 4 Kkist. pegar pad er geymt i keeli (2°C til 8°C) og vid stofuhita (leegri en 25°C). Fra
Orverufraedilegu sjonarmidi, nema adferd vid pynningu Gtiloki hattu a érverusmiti, skal nota lyfid
tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og geymsluskilyrdi vid notkun & abyrgo
notanda.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

EXPAREL liposomal inniheldur

Virka innihaldsefnid er bupivakain. Hver ml inniheldur 13,3 mg af bapivakaini sem stungulyf,
fordadrdreifa med lipésomum.
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Hvert hettuglas med 10 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 133 mg af bdpivakaingrunni.
Hvert hettuglas med 20 ml af stungulyfi, fordadrdreifu inniheldur 266 mg af bapivakaingrunni.

Onnur innihaldsefni eru dierikoylfosfatidylkolin (DEPC), dipalmitdylfosfatidylglyserdl (DPPG),
kolesterol til inndeelingar, trikaprylin, natriumklorid, fosforsyra og vatn fyrir stungulyf.

Lysing & atliti EXPAREL liposomal og pakkningasteerdir
EXPAREL liposomal er hvitt eda beinhvitt stungulyf, fordadrdreifa.

pad faest i 10 ml eda 20 ml einnota hettuglésum ar gleri, med graum batylgdmmitappa med yfirbordi
Ur etylenetetrafliorétyleni og afrifanlegu smelluinnsigli dar ali/pélyprépyleni.

Hver pakkning inniheldur 4 eda 10 hettuglds.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi

Pacira Ireland Ltd

Unit 13

Classon House
Dundrum Business Park
Dundrum,

Dublin 14

D14W9Y3

irland

Framleidandi

Millmount Healthcare Limited

Block-7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath

K32 2YD60

Irland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

pessi fylgisedill var sidast uppferdur:

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu: https://www.ema.europa.eu.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis gtladar heilbrigdisstarfsménnum:
Mikilveegt: Lesa skal samantekt & eiginleikum lyfs fyrir notkun.
Hvert EXPAREL liposomal hettuglas er adeins einnota.

Geyma skal érofin hettuglés med EXPAREL liposomal i keeli vid 2°C til 8°C. EXPAREL ma ekki
frjosa.

Orofin og innsiglud hettuglés med EXPAREL liposomal ma einnig geyma vid stofuhita (legri hita en
25°C) i allt ad 30 daga. Ekki skal setja hettuglosin aftur i keeli.
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Eftir fyrstu opnun

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika EXPAREL liposomal eftir ad pad er
dregid upp Ur hettuglésum og flutt i polypropylen sprautur i 48 Klst. vid geymslu i keeli (2°C til 8°C)
eda i 6 klst. vid geymslu vid stofuhita (undir 25°C). Fra érverufreedilegu sjénarmidi skal nota lyfid
tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og geymsluskilyrdi fyrir notkun
& abyrgd notanda og eiga ekki ad vera lengri en 24 klst. vid 2°C til 8°C nema pad hafi verid opnad
med smitgat vid styrdar og gildadar adstaedur.

Eftir pynningu

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfredilegan stodugleika EXPAREL liposomal medan & notkun
stendur i 24 klukkustundir vid stofuhita (leegri en 25°C) pegar pvi er blandad saman vid énnur
lyfjaform bupivakains. Pegar pvi er blandad saman vid 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid eda Ringer-
laktatlausn hefur verid synt fram & efna- og edlisfraeedilegan stddugleika medan & notkun stendur i

4 Kist. pegar pad er geymt i keeli (2°C til 8°C) og vid stofuhita (leegri en 25°C). Fra drverufraedilegu
sjonarmidi, nema adferd vid pynningu atiloki haettu & drverusmiti, skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad er
ekki notad tafarlaust eru geymslutimi og geymsluskilyrdi vid notkun a dbyrgd notanda.

Skoda skal atlit EXPAREL liposomal hettuglasa fyrir gjof. Hvolfa skal peim varlega til pess ad dreifa
dgnunum i drdreifunni rétt &dur en han er dregin ur hettuglasinu. Naudsynlegt getur verid ad hvolfa
hettuglasinu mérgum sinnum ef innihald pess hefur myndad botnfall.

EXPAREL liposomal er adeins &tlad til gjafar sem stakur skammtur. Hamarksskammtur & ekki ad
vera staerri en 266 mg (20 ml). Radlagdur skammtur fyrir stadbundna iferdardeyfingu fer eftir steerd
skurdsvaedis, naudsynlegu magni fyrir viokomandi sveedi og einstaklingsbundnum pattum sjuklinga
sem geta haft ahrif a 6ryggi staddeyfilyfja sem innihalda amid (sja samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

Gefa ma EXPAREL liposomal sem drdreifuna sem er reidubuin til notkunar eda pynna hana pannig ad
péttni hennar sé allt ad 0,89 mg/ml (p.e. 1:14 pynning midad vio rammal), med 9 mg/ml (0,9%) af
natriumklério eda Ringer-laktatlausn. EXPAREL liposomal ma ekki blanda vid nein 6nnur lyf eda
pynna med vatni eda 68rum vanprystnum lausnum par sem slikt veldur sundrun lipésémaagna.

EXPAREL liposomal er lipdsomalyf og ekki skal skipta pvi ut fyrir dnnur lyfjaform sem innihalda
bupivakain. Gefa ma bupivakain hydroklério (lyfjaform an fordaverkunar) og EXPAREL liposomal
samtimis i somu sprautu ef hlutfallid af skammti bupivakainlausnar i milligrommum & moti
EXPAREL liposomal er ekki meira en 1:2. Heildarmagn sem gefid er samhlida af bapivakaini HCI og
EXPAREL liposomal ma ekki vera meira en sem jafngildir 400 mg af bupivakaini HCI hja
fullorénum. Magnid af bapivakaini i EXPAREL liposomal er tjad sem frir basi af bupivakaini og
pegar heildarskammtur af bupivakaini er reiknadur til samhlida gjafar skal pvi reikna magnid af
EXPAREL liposomal yfir i jafngildi af bapivakaini HCI med pvi ad margfalda skammtinn af
EXPAREL liposomal 1,128 sinnum.

Geeta skal vartdar pegar EXPAREL liposomal og bupivakain HCI eru gefin samhlida, einkum pegar
pau eru gefin & stadi par sem mikid er af &dum og gert er rad fyrir meira alteeku frasogi (sja samantekt
a eiginleikum lyfs, kafla 4.4).

Gefa mad EXPAREL liposomal i kjolfar gjafar lidokains ad 20 minatum eda lengri tima lidnum.

Pegar soétthreinsiefni er borid & Utvortis, svo sem pdvidonjod, parf ad leyfa svaedinu ad porna &dur en
EXPAREL liposomal er gefid & vidkomandi svaedi. EXPAREL liposomal lausn ma ekki komast i
snertingu vid sotthreinsiefni & bord vid povidonjodlausn.

EXPAREL liposomal skal gefa med heegri inndzelingu (almennt 1 til 2 ml i hverri inndaelingu) med nél
af steerd 25G eda sverari. Framkveaema skal reglulegt Utsog a skurdsveedi vid gjof eftir pvi sem er
Kliniskt videigandi, til pess ad athuga hvort blod er til stadar og til ad lagmarka heettu & inndeelingu i
&0 fyrir slysni.
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Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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