I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lietosanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lictoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lictoSanai zem méles

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto$§anai zem méles

Katra membrana satur 0,4 mg buprenorfina (buprenorphine) (hidrohlorida veida).

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lieto§anai zem méles

Katra membrana satur 4 mg buprenorfina (buprenorphine) (hidrohlorida veida).

Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lieto§anai zem méles

Katra membrana satur 6 mg buprenorfina (buprenorphine) (hidrohlorida veida).

Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lieto$anai zem méles

Katra membrana satur 8 mg buprenorfina (buprenorphine) (hidrohlorida veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto§anai zem méles

Gaisi dzeltenas, kvadratveida, necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “0.4” viena pusé
membranas, kuru nominalie izméri ir 15 mm x 15 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lietoSanai zem méles
Baltas, taisnstiirveida, necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “4” viena pusé membranas,
kuru nominalie izméri ir 15 mm x 15 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lietoSanai zem méles
Baltas, taisnstiirveida, necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “6” viena pusé membranas,
kuru nominalie izmeri ir 20 mm x 17 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lietoSanai zem méles
Baltas, taisnstiirveida, necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “8” viena pusé membranas,
kuru nominalie izm&ri ir 20 mm X 22 mm.

4, KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Opioidu narkotisko vielu atkaribas aizvietojo$a terapija mediciniskas, socialas un psihologiskas
arst€Sanas visaptverosas terapeitiskas uzraudzibas ietvaros.



Arste3ana ir paredzéta pieaugusajiem un pusaudziem no 15 gadu vecuma, kuri ir piekritusi arstéties no
atkaribas.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Arste3ana javeic arsta uzraudziba, kuram ir pieredze opiatu atkaribas terapija.

Buprenorfina terapiju ieteicams nozimét ka dalu no visaptveroSas opioidu atkaribas arst€Sanas.
Terapijas rezultats ir atkarigs no nozimétas devas, ka arT no kombingtajiem mediciniskajiem,
psihologiskajiem, socialajiem un izglitojoSiem pasakumiem, kas veikti, lai uzraudzitu pacientu.

Piesardzibas pasakumi, kas javeic pirms terapijas Uzsaksanas

Pirms arstéSanas uzsaksanas janoverte opioidu atkaribas veids (t. i., ilgstosas vai Tslaicigas darbibas
opioids), laiks kops pedgjas opioidu lietosanas reizes un opioidu atkaribas smaguma pakape. Lai
izvairitos no atcelSanas simptomu izraisisanas, terapija ar buprenorfinu jauzsak tikai tad, ja
novérojamas objektivas un skaidras atcel3anas pazimes (Uz ko norada vért&jums par viegliem vai
vidgji smagiem atcelSanas simptomiem saskana ar validétu Klinisko opioidu atcel$anas simptomu
skalu (Clinical Opioid Withdrawal Scale, COWS)).

Pacientiem, kuri ir atkarigi no heroina vai 1slaicigas darbibas opioidiem, pirma buprenorfina deva
jalieto, kad paradas atcelSanas pazimes, bet ne atrak ka 6 stundas p&c tam, kad pacients pedgjo reizi
lietojis opioidus.

Pacientiem, kuri sanem metadonu, pirms buprenorfina terapijas uzsak$anas metadona deva jasamazina
lidz maksimali 30 mg diena. Sakot lietot buprenorfinu, janem véra metadona garais eliminacijas
pusperiods. Pirma buprenorfina deva jalieto tikai tad, kad paradas atcelSanas pazimes, bet ne atrak ka
24 stundas péc tam, kad pacients pedgjo reizi lietojis metadonu. Buprenorfins var izraisit atcelSanas
simptomus pacientiem, kuri ir atkarigi no metadona.

Devas

Terapijas uzsaksana (indukcija)

Ieteicama sakuma deva pieaugusajiem un pusaudZiem, kuri vecaki par 15 gadiem, ir 2 Iidz 4 mg ka
vienreiz&ja dienas deva. Atkariba no pacienta individualas vajadzibas pirmaja diena var nozimét
papildu 2 lidz 4 mg. Buprenorphine Neuraxpharm var lietot tikai terapijas uzsaksanai, ja ir indicéta
vienreiz&ja sakuma deva 4 mg.

Uzsakot terapiju, ieteicama ikdienas devas lietoSanas uzraudziba, lai nodroSinatu membranas pareizu
novietojumu zem méles un novérotu pacienta atbildes reakciju uz arstésanu, kas ir celvedis efektivai
devas titrésanai atbilstosi kliniskajam efektam.

Devas pielagosana un uzturosa terapija

P&c terapijas uzsaksanas pacienta stavoklis jastabilizé 1idz uzturoSai devai dazu nakamo dienu laika,
pakapeniski pielagojot devu atbilstosi katra pacienta kliniskajai iedarbibai. Devas titréSanu nosaka,
atkartoti noveértgjot pacienta klinisko un psihologisko stavokli, un ta nedrikst parsniegt maksimalo
vienreizgjo dienas devu — 24 mg buprenorfina. Devas titréSanas solus var nodro$inat, lietojot 0,4 mg,
4 mg, 6 mg un 8 mg stiprumu kombinacijas.

Buprenorfinu ieteicams izsniegt katru dienu, ipasi arstéSanas sakuma. Vélak, péc stavokla
stabilizeé$anas, pacientam var izsniegt zalu daudzumu, kas ir pietickams vairaku dienu arsté$anai.
Tomeér ir ieteicams neizsniegt zalu daudzumu, kas parsniedz 7 dienam nepiecieSamo.



LietoSana retak neka reizi diend

Kad ir sasniegta apmierinoSa pacienta stavokla stabilizacija, devas lietoSanas biezumu var samazinat
lidz vienai devai katru otro dienu, lietojot dubultu individuali pielagoto dienas devu. Piemé&ram,
pacientam, kura stavoklis ir stabilizets ar dienas devu 8 mg buprenorfina, var nozimét 16 mg
buprenorfina Katru otro dienu, nenozimé&jot devu starp $im dienam. Daziem pacientiem pé&c
apmierinosas stabilizacijas sasniegSanas lietoSanas biezumu var samazinat 1idz 3 reizém nedgéla
(piem@ram, pirmdien, treSdien un piektdien). Devai pirmdien un treSdien jabiit divreiz lielakai par
individuali pielagoto dienas devu, bet piektdienas devai jabut trisreiz lielakai par individuali pielagoto
dienas devu, pargjas nedélas dienas deva netiek lietota. Tomér viena diena lietota deva nedrikst
parsniegt 24 mg buprenorfina. Pacientiem, kuriem nepiecieSama pielagota dienas deva lielaka par

8 mg buprenorfina diena, $§1 shéma var nebiit piemérota.

Devas samazinasana un arstesanas partrauksana (mediciniska devas samazinasana)

Ja kliniskais novert&jums atlauj un pacients vélas partraukt arst€$anos, tas jadara piesardzigi. Lémums
par buprenorfinu terapijas partrauk$anu péc uzturo$as terapijas perioda vai islaicigas stabilizacijas
perioda japienem ka dala no visaptverosSa arste€Sanas plana. Lai izvairitos no atcelSanas simptomiem un
iespg&jamas nelegalo narkotisko vielu lietoSanas recidiva, labvéligos gadijumos buprenorfina devu var
pakapeniski samazinat, [idz arstéSanu var partraukt. Peéc tam, kad ir sasniegts apmierinoss
stabilizacijas periods, ja pacients tam piekrit, buprenorfina devu var pakapeniski samazinat; dazos
labveligos gadijumos arstéSanu var partraukt. Ta ka ir pieejamas 0,4 mg, 4 mg, 6 mg un 8 mg stipruma
membranas lietosanai zem méles, iesp&jama lejupejosa devas pielagosana, bet var biit nepiecieSamas
alternativas buprenorfina zalu formas. P&éc buprenorfina terapijas partrauk$anas pacienti ripigi
janovero, jo iesp&jams recidivs.

Pareja starp buprenorfina membranu lietoSanai zem meles un citam buprenorfinu saturoSam zalem (ja
piemeérojams)

Kliniskajos p&tijumos tika pieradits, ka 0,4 mg, 4 mg, 6 mg un 8 mg buprenorfina membranu
farmakokinétika ir Iidziga atbilsto$a devu stipruma Subutex® buprenorfina tabletém lietoSanai zem
meéles. Parejot no membranam lietoSanai zem méles uz tabletém lietoSanai zem méles, pacients tomér
ir jauzrauga gadijumiem, ja bas nepiecieSams atkartoti pielagot devu.

Savstarpgja aizvietojamiba ar citam buprenorfina zalu formam (iznemot tabletem lietoSanai zem
méles) nav pétita. Mainot zales, var biit nepieciesama devas piclagoSana. Pacienti jauzrauga, vai
nerodas pardozéSana, atcelSana vai citas pazimes par nepietiekamu devu.

Ipasas populacijas

Gados vecaki pacienti
Buprenorfina drosums un efektivitate, lietojot gados vecakiem pacientiem lidz 65 gadiem, nav
pieraditi. leteikumus par devam nevar sniegt.

Aknu darbibas traucejumi

Pirms terapijas uzsaksanas ieteicams veikt sakotn&jos aknu funkcionalos testus un dokumentgt virusu
hepatita statusu.

Aknu darbibas trauc&jumu ietekme uz buprenorfina farmakokinétiku tika noveértéta pécregistracijas
pétijuma. Buprenorfins tiek plasi metabolizéts aknas, un tika konstatgts, ka buprenorfina Iimenis
plazma ir augstaks pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem. Sist€miska iedarbiba ir nedaudz
palielinata pacientiem ar viegliem aknu darbibas trauc&umiem, un netiek uzskatits, ka ir nepiecieSsama
devas pielagosana. P&c 2 mg vienas devas ievadiSanas kop€ja sisteémiska iedarbiba ir ievérojami
palielinata vidg&ji smagu (1,6 reizes) un smagu (2,8 reizes) aknu darbibas traucéjumu gadijumos,
salidzinot ar veseliem cilvekiem. Pacienti jauzrauga, vai nerodas toksicitates vai pardozeSanas pazimes
un simptomi, kurus izraisa paaugstinats buprenorfina Iimenis. Pacientiem ar vidgji smagiem aknu
darbibas traucgjumiem buprenorfins jalieto piesardzigi, un jaapsver sakuma devu un uzturo3o devu
samazinasana. Nemot veéra izteikti palielinato iedarbibu smagi slimiem pacientiem un turpmakas
uzkraSanas iesp&jamibu pec atkartotas devas ievadiSanas, buprenorfinu nedrikst lietot pacientiem ar
smagiem aknu darbibas traucgjumiem (skatit 4.3. un 5.2. apakSpunktu).



Pacienti ar pozitivu virusu hepatitu, kuri vienlaicigi lieto zales (skatit 4.5. apakSpunktu) un/vai kuriem
ir aknu darbibas traucgjumi, ir paklauti lielakam aknu bojajuma riskam. Pirms terapijas uzsaksanas
ieteicams veikt sakotngjos aknu funkcionalos testus un dokumentgt virusu hepatita statusu. Ieteicama
regulara aknu darbibas kontrole (skatit 4.4. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem buprenorfina devas izmainas nav nepieciesamas. leteicams
ieverot piesardzibu, nosakot devu pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
klirenss < 30 ml/min) (skatit 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija
Buprenorfina droSums un efektivitate, lietojot bérniem un pusaudziem vecuma lidz 15 gadiem, nav

noteikti. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

LietoSanai zem méles.

Arstiem jainformé pacienti, ka lietoSana zem méles ir vieniga efektiva un dro$a So zalu lieto$ana.
Zales jalieto uzreiz p&c to iznemsanas no primara iepakojuma.

Membranu nedrikst norit. Membrana janovieto zem méles, lidz ta pilniba izskist, kas parasti notiek 10
lidz 15 minasu laika. Pirms devas lietoSanas pacientiem ieteicams samitrinat muti. Pacienti péc
membranas ievietoSanas zem méles nedrikst to kustinat, ka arT st vai dzert, kam&r membrana nav
pilniba izskidusi. P&c ievietoSanas membranu nedrikst parvietot, un pacientam japarada pareiza
ievadiSanas tehnika.

Ja ir nepiecieSama papildu membrana, lai sasniegtu noteikto devu, ta janovieto zem méles pec tam,
kad pirma membrana ir pilniba izSkidusi.

Pirms ievadiSanas membranu nedrikst sadalit, lai pielagotu devu.

Arstesanas mérki un partraukSana

Pirms arste€Sanas ar Buprenorphine Neuraxpharm uzsaksanas kopa ar pacientu javienojas par
arsteSanas stratégiju, tostarp, par arstéSanas ilgumu un arstéSanas mérkiem. ArstéSanas laika jabiit
regularai sazinai starp arstu un pacientu, lai novertétu nepiecieSamibu turpinat arst€Sanu, apsvertu
arst€Sanas partrauksanu un pielagotu devas, ja nepiecieSams. Kad pacientam vairs nav nepiecieSama
arst€Sana ar Buprenorphine Neuraxpharm, var biit ieteicams devu samazinat pakapeniski, lai noverstu
atcelSanas simptomus (skatit 4.4. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam
. Smaga elpoSanas mazspgja
. Smaga aknu mazspgja

. Akdits alkoholisms vai delirium tremens
4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

LietoSana pusaudzZiem: ta ka trikst datu par pusaudziem vecuma no 15 lidz 17 gadiem, pacienti $aja
vecuma grupa arsteSanas laika riipigi janovero.



Nepareiza, launpratiga un kladaina zalu lietoSana

Buprenorfinu var lietot nepareizi vai launpratigi lidzigi ka citus legalos vai nelegalos opioidus. Dazi
no nepareizas vai launpratigas lietoSanas riskiem ietver pardoz&Sanu, ar asinim parnestu virusu vai
lokaliz&tu un sistémisku infekciju izplatiSanos, elpoSanas nomakumu un aknu bojajumus. Ja
buprenorfinu nepareizi lieto persona, kurai tas nav paredzets, rodas papildu risks, ka buprenorfinu ka
primaro narkotiku lietos jaunas, no narkotikam atkarigas personas, un tas var rasties, ja zales
nelikumigai lietoSanai izplata tieSi pacients, kuram tas ir paredz&tas, vai arf, ja zales nav pasargatas o
nozagsanas.

Intravenozas narkotisko vielu nepareizas lietoSanas gadijumos ir zinots par lokalam reakcijam, dazkart
septiskam (abscess, celulits) un potenciali nopietnu akiitu hepatitu un citam aktitam infekcijam,
piem&ram, pneimoniju un endokarditu.

Arstesana ar suboptimalu buprenorfina devu var mudinat pacientu nepareizi lietot zales, izraisot
pardozgsanu vai arstéSanas partraukSanu. Pacients, kur§ sanem nepietiekamu buprenorfina devu, var
turpinat reagét uz nekontrolétiem atcelSanas simptomiem, pasarstéjoties ar opioidiem, alkoholu vai
citiem sedativiem miega lidzekliem, piem&ram, benzodiazepiniem.

Lai samazinatu nepareizas, launpratigas un klidainas zalu lietoSanas risku, arstiem, parakstot un
izsniedzot buprenorfinu, javeic atbilstosi piesardzibas pasakumi, piemé&ram, izvairoties no
vairakkartgjas receptes atjaunosanas arstéSanas sakuma un veicot pacienta stabilitates limenim
piemerotu klinisko uzraudzibu parbaudes vizites.

Ar miegu saistiti elpoS$anas traucéjumi

Opioidi var izraisit ar miegu saistitus elpoSanas traucgjumus, ieskaitot centralo miega apnoju (CMA)
un ar miegu saistitu hipoksémiju. Opioidu lietoSana palielina CMA rasanas risku no devas atkariga
veida. Pacientiem, kuriem ir CMA, jaapsver iesp&ja samazinat kopg€jo opioidu devu.

ElpoSanas nomakums

Ir zinots par vairakiem naves gadijumiem elpoSanas nomakuma dgl, ipasi, ja buprenorfins lietots
kombinacija ar benzodiazepiniem vai gabapentinoidiem (skatit 4.5. apakSpunktu) vai ari, ja
buprenorfins netika lietots saskana ar lietoSanas instrukciju. Ir zinots arf par naves gadijumiem saistiba
ar vienlaicigu buprenorfina un citu depresantu, piemeram, alkohola vai citu opioidu, lietoSanu. Ja
buprenorfinu lieto personas, kuras nav atkarigas no opioidiem un nepanes opioidu iedarbibu, var
rasties potenciali letals elpo$anas nomakums.

Sis zales piesardzigi jalieto pacientiem ar astmu vai elpo$anas mazspgju (pieméram, hronisku
obstruktivu plausu slimibu, cor pulmonale, samazinatam elpoSanas rezervém, hipoksiju, hiperkapniju,
esosu elposanas nomakumu vai kifoskoliozi (mugurkaula izliekums, kas var izraisit elpas trikumu)).
Pacienti ar iepriek§ min&tajiem fiziskajiem un/vai farmakologiskajiem riska faktoriem janovéro, un var
apsvert nepiecieSamibu samazinat devu.

Buprenorfina nejausas vai apzinatas norisanas gadijuma tas var izraisit smagu, iesp&jams, letalu
elpoSanas nomakumu bérniem un personam bez atkaribas problemam. Pacienti jabridina drosi
uzglabat pacinu, nekad neatvert pacinu ieprieks, glabat to bérniem un citiem majsaimniecibas
locekliem nepieejama vieta un nelietot $is zales, bérniem redzot. Ja notiek nejausa noriSana vai ir
aizdomas par noriSanu, nekavejoties jasazinas ar neatliekamas palidzibas dienestu.

CNS nomakums

Buprenorfins var izraisit miegainibu, jo Ipasi, ja tiek vienlaicigi lietots ar alkoholu vai centralo nervu
sistému nomacosiem lidzekliem (piem&ram, benzodiazepiniem, trankvilizatoriem, sedativiem vai
miega lidzekliem) (skatit 4.5. un 4.7. apakSpunktu).

Risks, kas saistits ar vienlaicigu sedativo lidzeklu, pieméram, benzodiazepinu, gabapentinoidu vai
lidzigu zalu lietoSanu




Vienlaiciga buprenorfina un sedativo lidzeklu, pieméram, benzodiazepinu, gabapentinoidu vai lidzigu
zalu lieto$ana var izraisit sedaciju, elpo$anas nomakumu, komu un navi. So risku d& vienlaiciga $o
sedativo zalu parakstiSana japaredz pacientiem, kuriem nav iesp&jamas alternativas arstéSanas iespgjas.
Ja tiek pienemts lémums parakstit buprenorfinu vienlaicigi ar sedativiem lidzekliem, jalieto mazaka
efektiva sedativo zalu deva un arst€Sanas ilgumam jabiit pec iespgjas Tsakam. Pacienti uzmanigi
janovéro, vai nerodas elpo$anas nomakuma un sedacijas pazimes un simptomi. Saja sakara stingri
ieteicams inform&t pacientus un vinu apripétajus par Siem simptomiem (skatit 4.5. apakSpunktu).

Tolerance un opiatu lieto$anas trauc&jumi (launpratiga lietoSana un atkariba)

P&c atkartotas opioidu, piem&ram, Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanas var rasties tolerance,
fiziska un psihologiska atkariba, ka arT opioidu lictoSanas trauc&jumi (opioid use disorder, OUD).
Launpratiga vai apzinata Buprenorphine Neuraxpharm lieto$ana var izraisit pardozéSanu un/vai navi.
OUD ras$anas risks ir palielinats pacientiem ar personigaja vai gimenes anamnéze esoSiem (vecaki vai
brali/masas) vielu lietosanas trauc€jumiem (tostarp alkohola lietoSanas traucg€jumiem), pasreizgjiem
tabakas izstradajumu lietotajiem vai pacientiem ar citiem garigas veselibas trauc&jumiem (pieméram,
smaga depresija, trauksme vai personibas traucgumi) personigaja anamneze.

Pirms arstéSanas uzsaksanas ar Buprenorphine Neuraxpharm un arsté$anas laika ar pacientu ir
javienojas par arstéSanas mérkiem un partrauksanas planu (skatit 4.2. apakSpunktu).

Pacienti bas jauzrauga, vai viniem nerodas no zalém atkarigas personas uzvedibas pazimes (piemé&ram,
parak agri ligumi p&c atkartotas zalu parakstisanas). Tas ietver ari vienlaicigi lietoto opioidu un
psihoaktivo zalu (piem@ram, benzodiazepinu) parskatisanu. Pacientiem ar OUD pazimém un
simptomiem ir jaapsver konsultacija pie atkaribu specialista.

Serotonina sindroms

Lietojot buprenorfinu vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem lidzekliem, pieméram, MAO
inhibitoriem, selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (selective serotonin re-uptake
inhibitor, SSRI), serotonina norepinefrina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (serotonin norepinephrine
reuptake inhibitor, SNRI) vai tricikliskajiem antidepresantiem, var rasties serotonina sindroms, kas ir
potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja lietosana vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem lidzekliem ir kliniski nepiecieSama, ieteicams ripigi
uzraudzit pacientu, it Tpasi arstéSanas sakuma un devas palielinaSanas laika.

Serotonina sindroma simptomi var ietvert psihiska stavokla izmainas, vegetativu nestabilitati,
neiromuskularas patologijas un/vai kunga-zarnu trakta simptomus.

Ja ir aizdomas par serotonina sindromu, atkariba no simptomu smaguma pakapes jaapsver devas
samazinasana vai terapijas partrauksana.

Hepatits un aknu komplikacijas

Ir zinots par nopietniem akiitu aknu bojajumu gadijumiem saistiba ar nepareizu lietoSanu, ipasi
intravenozas lieto$anas gadijuma (skatit 4.8. apakspunktu). Sie aknu bojajumi galvenokart tika
noveéroti, lietojot lielas devas, un to c€lonis var biit mitohondriju toksicitate. Daudzos gadijumos jau
esoSiem mitohondriju traucgjumiem (genétiskas slimibas, aknu enzimu novirzes, B vai C virusu
hepatita infekcija, parmériga alkohola lietoSana, anoreksija, vienlaiciga citu potenciali hepatotoksisku
zalu lietoSana) un nepartrauktai injicgjamo narkotiku lietoSanai var biit izraisosa vai veicino$a nozime.
Pacienti, kuriem ir pozitivs virusu hepatits, kuri vienlaicigi lieto zales (skatit 4.5. apakSpunktu) un/vai
kuriem ir aknu darbibas trauc&jumi, ir paklauti lielakam aknu bojajuma riskam, un Sie pamata esoSie
faktori janem véra pirms buprenorfina parakstiSanas un arsté$anas laika (skatit 4.2. apakSpunktu).

Ja rodas aizdomas par aknu darbibas traucgjumiem, nepiecieS$ama turpmaka biologiska un etiologiska
izmeklesana. Atkariba no konstatgjumiem zalu lietoSanu var piesardzigi partraukt, lai noveérstu
atcelSanas sindromu un noverstu atgriesanos pie nelegalo narkotiku lietoSanas. Ja arstésana tiek
turpinata, riipigi jauzrauga aknu darbiba.



Opioidu atcelSanas sindroma izraisiSana

Uzsakot arst€sanu ar buprenorfinu, arstam jaapzinas buprenorfina dal&ja agonista Tpasibas un ka tas
var izraistt atcelSanas simptomu rasanos no opioidiem atkarigiem pacientiem, Ipasi, ja to ievada atrak
neka 6 stundas péc pedg&jas heroina vai cita Tslaicigas darbibas opioida lictoSanas vai ari, ja to ievada
atrak neka 24 stundas péc p&dejas metadona devas (saskana ar metadona garo eliminacijas
pusperiodu). Pacienti rapigi jauzrauga perioda, kad pariet no metadona uz buprenorfinu, jo ir zinots
par atcel$anas simptomiem. Lai izvairitos no atcelSanas izraisi$anas, indukcija ar buprenorfinu javeic,
ja ir acimredzamas objektivas vidéji smagas atcel3anas pazimes (skatit 4.2. apakSpunktu).

AtcelSanas simptomi var bt saistiti arT ar suboptimalu devu.

Alergiskas reakcijas

Gan kliniskajos pétijumos, gan p&cregistracijas pieredz€ zinots par akiitas un hroniskas paaugstinatas
jutibas gadijumiem pret buprenorfinu. Visbiezak novérojamas pazimes un simptomi ir izsitumi,
natrene un nieze. Ir zinots par bronhu spazmu, angioedémas un anafilaktiska Soka gadijumiem.
Paaugstinata jutiba pret buprenorfinu anamnézg ir kontrindikacija buprenorfina lietoSanai.

Aknu darbibas traucéjumi

Aknu darbibas trauc€jumu ietekme uz buprenorfina farmakokingtiku tika novertéta vienas devas
peécregistracijas petijuma. Ta ka buprenorfins tiek plasi metabolizéts, tika konstatéts, ka pacientiem ar
vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas trauc&jumiem buprenorfina Iimenis plazma ir paaugstinats.
Pacienti jauzrauga, vai nerodas toksicitates vai pardozeSanas pazimes un simptomi, kurus izraisa
paaugstinats buprenorfina Itmenis. Pacientiem ar vid&ji smagiem aknu darbibas traucgjumiem
buprenorfins jalieto piesardzigi. Pacientiem ar smagu aknu mazsp&ju buprenorfina lietosana ir
kontrindicéta (skatit 4.3. un 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Eliminacija caur nierém var bt ilgstosa, jo 30 % no ievaditas devas izdalas caur nierém. Pacientiem ar
nieru mazspé&ju uzkrajas buprenorfina metaboliti. Ieteicams ieverot piesardzibu, nosakot devu
pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit 4.2. un
5.2. apakSpunktu).

CYP3A4 inhibitori

Kombinacija ar spécigiem CYP3A4 inhibitoriem, pieméram, ketokonazolu un ritonaviru var palielinat
buprenorfina koncentraciju plazma. Pacienti, kuri sanem buprenorfinu, riipigi jauzrauga un, ja to lieto
kopa ar spécigiem CYP3A4 inhibitoriem, var biit nepiecieSama devas samazinasana (skatit

4.5. apakspunktu).

Visparéji opioidu klases bridinajumi

Opioidi var izraisit ortostatisku hipotensiju.

Opioidi var paaugstinat cerebrospinala skidruma spiedienu, kas var izraisit krampjus. Tapat ka lietojot
citus opioidus, jaievero piesardziba pacientiem, kuri lieto buprenorfinu un kuriem ir galvas traumas,
intrakraniali bojajumi un paaugstinats intrakranialais spiediens vai krampji anamneze.

Opioidu izraisita mioze, apzinas ITmena izmainas vai izmainas sapju ka slimibas simptoma uztvere var
trauc@t pacienta stavokla novertésana vai noskaidrot diagnozi, vai var ietekmét vienlaicigas slimibas
klmisko gaitu.

Pacientiem ar miksedému, hipotireozi vai virsnieru garozas mazspgju (piemeéram, Adisona slimibu)
opioidi jalieto piesardzigi.

Pacientiem ar hipotensiju, prostatas hipertrofiju vai urinizvadkanala strikttru opioidi jalieto
piesardzigi.

Novérojumi liecina, ka opioidi palielina zultsvadu iek$€jo spiedienu un tadé] pacientiem ar zultscelu
disfunkciju tie jalieto piesardzigi.



Opioidi jalieto piesardzigi gados vecakiem vai novajinatiem pacientiem.
Ar buprenorfinu nav ieteicamas $adas kombinacijas: II klases pretsapju lidzekli, etilmorfins un
alkohols (skatit 4.5. apakSpunktu).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Natrijs
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra membrana, — baitiba tas ir

.=

natriju nesaturosas”.
4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Kombinacijas, kuras nav ieteicamas

Alkohols

Alkohols pastiprina buprenorfina sedativo iedarbibu, kas var padarit transportlidzekla vadisanu un
mehanismu apkalpoSanu bistamu. Jaizvairas no buprenorfina lieto$anas kopa ar alkoholiskajiem
dz@rieniem vai spirtu saturo$am zalém.

Buprenorfins jalieto piesardzigi vienlaicigi ar

Sedativiem [idzekliem, pieméram, benzodiazepiniem, gabapentinoidiem vai lidzigam vielam:

opioidu lietoSana vienlaicigi ar sedativiem lidzekliem, tadiem ka benzodiazepini (piem&ram,
diazepams, temazepams, alprazolams), gabapentinoidi (pieméram, pregabalins, gabapentins) vai
lidzigam vielam, tadam ka barbiturati (pieméram, fenobarbitals) vai hloralhidrati, palielina elpoSanas
nomakuma, komas un naves risku adittvas CNS nomacosas iedarbibas rezultata. Devas un vienlaicigas
lietoSanas ilgums jasamazina (skatit 4.4. apakSpunktu). Pacienti jabridina, ka $o zalu lietoSanas laika
pasarsteties ar arsta neparakstitiem benzodiazepiniem ir arkartigi bistami, ka ar1 jabridina, ka lietot
benzodiazepinus vienlaicigi ar §Tm zalém drikst tikai atbilstosi arsta noradijumiem (skatit

4.4. apakspunktu).

Citiem centralo nervu sistemu nomacosiem lidzekliem, pieméram, citiem opioidu atvasinajumiem
(pieméram, metadonu, pretsapju un pretklepus lidzekliem), noteiktiem antidepresantiem, sedativiem
H1 receptoru antagonistiem, benzodiazepiniem, anksiolitiskiem lidzekliem, kas nav benzodiazepini,
neiroleptikiem, klonidinu un saistitam vielam

Vienlaiciga lietoSana kopa ar §Tm vielam palielina centralas nervu sistémas nomakumu. Samazinats
modribas [imenis var padarit transportlidzekla vadiSanu un mehanismu apkalpoSanu bistamu. Turklat
barbituratu gadijuma rodas palielinats elpoSanas nomakuma risks.

Naltreksonu un nalmefenu

Tie ir opioidu antagonisti, kas var blok&t buprenorfina farmakologisko iedarbibu. Pacientiem ar
opioidu atkaribu, kuri Sobrid sanem buprenorfina terapiju, naltreksons vai nalmeféns var izraisit
peksnu ilgstosu un intensivu opioidu atcel$anas simptomu paradisanos. Pacientiem, kuri Sobrid sanem
naltreksona vai nalmeféna terapiju, var tikt blok&ta buprenorfina lictoSanas paredzama terapeitiska
iedarbiba.

Opioidu pretsapju lidzekliem, pieméram, morfinu

Pacientiem, kuri sanem buprenorfinu, var biit griitibas sasniegt adekvatu analgéziju, ja tiek lietoti
pilnigi opioidu agonisti. Pilnigu agonistu lietoSanas gadijuma pastav ar1 pardozesanas risks, jo Tpasi
gadijumos, kad tiek m&ginats parvarét buprenorfina ka dal&ja agonista iedarbibu vai kad samazinas
buprenorfina Iimenis plazma. Pacientus, kuriem nepiecieSama pretsapju lidzeklu un opioidu atkaribas
terapija, vislabak var parvaldit daudznozaru komandas, kuras ir gan pretsapju Iidzeklu, gan opioidu
atkaribas arstéSanas specialisti.

Serotonergiskam zalém, pieméram, MAQO inhibitoriem, selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas
inhibitoriem (SSRI), serotonina norepinefrina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SNRI) vai
tricikliskajiem antidepresantiem

Palielinas serotonina sindroma risks, kas ir potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit

4.4. apakSpunktu).



CYP3A4 inhibitoriem

Buprenorfia un ketokonazola (specigs CYP3A4 inhibitors) mijiedarbibas petijums izraisija
buprenorfina (attiecigi aptuveni par 50 % un 70 %) un, mazaka méra, norbuprenorfina Cmax un AUC
(laukums zem Iiknes) palielinaSanos. Pacienti, kuri sanem buprenorfinu, ripigi jauzrauga, un var biit
nepiecieSama devas samazinasana, ja to lieto kopa ar spécigiem CYP3A4 inhibitoriem (piem&ram,
proteazes inhibitoriem ka ritonaviru, nelfinaviru vai indinaviru, vai azola grupas pretsénisu lidzekliem,
pieméram, ketokonazolu, itrakonazolu, vorikonazolu vai posakonazolu).

CYP3A4 induktoriem

Kliniskaja pétijuma, kas veikts ar veseliem brivpratigajiem, buprenorfina kombinacija ar rifampicinu
vai rifabutinu uzradija buprenorfina limena samazinasanos plazma attiecigi par 70 % un 35 % un
atcelSanas simptomu rasanos 50 % no 12 brivpratigajiem. Tadgl ieteicams rtipigi uzraudzit pacientus,
kuri sanem buprenorfinu, ja vienlaicigi tiek lietoti induktori (piem&ram, fenobarbitals, karbamazepins,
fenitoins, rifampicins), un, iesp&jams, ir attiecigi japielago buprenorfina vai CYP3A4 induktora deva.

Antiholinergiskajam zalém vai zalem ar antiholinergiksu iedarbibu

Buprenorfina lietoSana kopa ar antiholinergiskam zalém vai zalém ar antiholinergiksu iedarbibu
(piemeram, tricikliskajiem antidepresantiem, antihistaminiem, antipsihotiskam zalém, muskulu
relaksantiem, zalém pret Parkinsona slimibu), var izraisit pastiprinatas antiholinergiskas nevélamas
blakusparadibas.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un barosana ar kriiti

Griitnieciba

Dati par buprenorfina lietoSanu griitniecibas laika ir ierobeZoti vai nav pieejami. PEtTjumi ar
dzivniekiem neuzrada reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Buprenorfins griitniecibas
laika lietojams tikai tad, ja iesp&jamais ieguvums parsniedz iespgjamo risku auglim.

Mates hroniska buprenorfina lietoSana griitniecibas beigas jebkura deva var izraisit jaundzimusSajam
atcelSanas sindromu (nepartraukta raudasana, slikta &$ana, miega traucg&jumi, uzbudinajums, trice,
hipertonija, mioklonuss vai krampji). Sis sindroms var aizkavéties no vairakam stundam lidz dazam
dienam p&c dzimsanas. Zinots arT par elposanas traucgjumu gadijumiem jaundzimusajiem. Lidz ar to,
ja mate tiek arstéta lidz griitniecibas beigam, pirmajas peécdzemdibu dienas jaapsver jaundzimusa
uzraudziba.

BaroSana ar kriiti

Loti neliels daudzums buprenorfina un ta metabolitu izdalas mates piena. Sie daudzumi nav
pietickami, lai noverstu atcelSanas sindromu, kas var bt aizkavets ar kriiti barotiem zidainiem. P&c
individualo riska faktoru izvértéSanas ar buprenorfinu arstétam pacientém var apsvert barosanu ar
krti.

Fertilitate

Farmakologiskas devas pétijuma ar pelém arstétiem dzivniekiem tika konstat&ta s€klinieku atrofija un
tubulara mineralizacija. Pétijumos ar Zurkam netika novérota nelabvéliga ietekme uz fertlitati; tomer
tika noverotas apgritinatas dzemdibas (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Buprenorfina lietoSana no opioidiem atkarigiem pacientiem maz vai mereni ietekmé sp&ju vadit
transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Sis zales var izraisit miegainibu, reiboni vai domasanas
trauc€jumus, jo Tpasi arstéSanas sakuma un pielagojot devas. Ja tas tiek lietotas vienlaicigi ar alkoholu
vai centralas nervu sist€mas nomacosiem lidzekliem, sagaidams, ka iedarbiba bus izteiktaka (skattt
4.4, un 4.5. apakSpunktu).

Pacienti jabridina par transportlidzek]u vadiSanu vai bistamu mehanismu apkalpoSanu, ja buprenorfins
var negativi ietekmét vinu spgju iesaistities $adas darbibas.
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4.8. Nevélamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Visbiezak zinotas ar arst€Sanu saistitas nevelamas blakusparadibas, par kuram zinots pivotalo kltisko
petfjumu laika, bija simptomi, kas parasti saistiti ar zalu atcel$anu (t. i., bezmiegs, galvassapes, slikta
dasa, hiperhidroze un sapes).

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula ir apkopotas nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots ar lielako sastopamibu pacientiem,
kuri tika arsteti ar buprenorfimu (n=103) pivotala kliska petijuma laika, salidzinot ar placebo
(n=107).

Talak uzskaitito iespgjamo blakusparadibu biezums ir definéts, izmantojot §adu vienoSanos: loti biezi
(= 1/10), biezi (> 1/100 lidz < 1/10), retak (> 1/1000 lidz < 1/100), reti (= 1/10 000 Iidz < 1/1000), loti
reti (< 1/10 000) un biezums nav zinams (nevar noteikt péc pieejamiem datiem).

1. tabula. Blakusparadibas, kas novérotas pivotalos kliniskajos pétljumos un/vai pécregistracijas
uzraudzibas laika, uzskaititas péc organu sistemam

Organu sistéemu Loti biezi BieZi Reti Nav zinams
klasifikacija
Infekcijas un Infekcijas Faringits Zobu kariess
infestacijas
Imiinas sistemas Paaugstinatas
traucéjumi jutibas reakcijas
Psihiatriskie Bezmiegs AZitacija Halucinacijas Zalu atkariba
traucéjumi Trauksme

Nervozitate
Nervu sistemas Galvassapes Migréna
traucejumi Parestezija

Miegainiba

Sinkope

Reibonis

Hiperkingzija
Asinsvadu sistemas Ortostatiska
traucéjumi hipotensija
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Elposanas Aizdusa
sisteémas
traucéjumi,
krisu
kurvja un
videnes

slimibas

ElpoSanas
nomakums

Slikta dusa
Védera sapes

Kunga un zarnu
trakta traucéjumi

Aizcietgjums
VemsSana

Aknu un Zults
izvades sistemas
traucéjumi

Transaminazu
lTmena
paaugstinasanas
Hepatits

Dzelte

Adas un zemadas
audu bojajumi

Hiperhidroze

Skeleta, muskulu un
saistaudu sistemas
bojajumi

Muskulu
spazmas

Reproduktivas
sistemas traucéjumi
un krits slimibas

Dismenoreja
Leikoreja

Visparéji traucéjumi
un reakcijas
ievadiSanas vieta

AtcelSanas
sindroms

Astenija

AtcelSanas
sindroms
jaundzimusa
jiem

Atsevisku nevélamo blakusparadibu apraksts

Zalu atkariba

Atkartota Buprenorphine Neuraxpharm membranas lietoSanai zem méles lictoSana var izraisit zalu
atkaribu pat terapeitiskas devas. Zalu atkaribas risks var biit mainigs atkariba no pacienta
individualajiem riska faktoriem, devas un opioidu terapijas ilguma (skatit 4.4. apakSpunktu).

Elposanas nomakums

Rodas elposanas nomakums. Zinots par naves gadijumiem elposanas nomakuma dgl, Tpasi, ja
buprenorfins tika lietots kombinacija ar benzodiazepiiem (skatit 4.5. apakSpunktu) vai buprenorfins
netika lietots saskana ar lietoSanas instrukciju. Zinots ari par naves gadijumiem saistiba ar
buprenorfina vienlaicigu lietosanu ar citiem centralo nervu sistému nomacosiem lidzekliem,
pieméram, alkoholu vai citiem opioidiem (skatit 4.4. un 4.5. apakSpunktu).

AtcelSanas sindroms jaundzimuSiem
Ir zinots par atcel$anas sindromu jaundzimusajiem, kuru mates gritniecibas laika sanémusas
buprenorfinu. Sindroms var bt vieglaks un ilgsto$aks neka Tslaicigas darbibas pilnu p-opioidu
agonistu gadijuma. Sindroma raksturs var atskirties atkariba no mates narkotisko vielu lietoSanas
anamnézes (skatit 4.6. apakSpunktu).

Paaugstinatas jutibas reakcijas
Visbiezak sastopamas paaugstinatas jutibas pazimes un simptomi ir izsitumi, natrene un nieze. Zinots
par bronhu spazmu, elpo$anas nomakuma, angioedémas un anafilaktiska Soka gadijumiem.
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Transamindzu limena paaugstinasandas, hepatits, dzelte
Paaugstinajas aknu transaminazu Itmenis, un radas hepatits ar dzelti, kas kopuma atrisinajas labveligi
(skatit 4.4. apakSpunktu).

Zinosana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tad&jadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma ming&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana
Skiet, ka buprenorfinam ta dal&jo opioidu agonistu Ipasibu d&l teorétiski ir plasas droSuma robezas.

Simptomi
Elposanas nomakums centralas nervu sist€mas nomakuma rezultata ir galvenais simptoms, kas prasa

iejauksanos pardozesanas gadijuma, jo tas var izraistt elpoSanas apstasanos un navi (skatit
4.4, apaksSpunktu). PardozgéSanas pazimes var biit arT sedacija, mioze, hipotensija, slikta diiSa un
vemsana.

ArstéSana/parvaldiba

Pardozésanas gadijuma jauzsak vispar€ji atbalstosi pasakumi, ieskaitot pacienta elpo$anas un
sirdsdarbibas cieSu uzraudzibu.

Javeic simptomatiska elposanas nomakuma arstéSana un standarta intensivas terapijas pasakumi.
NepiecieSamibas gadijuma janodroSina elpcelu caurlaidiba un javeic asistéta vai kontrol&ta elpinasana.
Pacients japarvieto uz vietu, kur pieejami visi reanimacijai nepiecieSamie lidzekli.

Ja pacientam ir vemSana, janovers atvemto masu aspiracija.

Ieteicams lietot injicgjamu opioidu antagonistu (t. i., naloksonu), neskatoties uz ta iespgjamo méreno
iedarbibu, mazinot buprenorfina izraisitus respiratoros simptomus; buprenorfins izteikti saistas ar
morfina receptoriem.

Ja tiek lietots naloksons, janem véra buprenorfina ilgstosa iedarbiba, nosakot terapijas ilgumu un
medicinisko uzraudzibu, kas nepiecieSama, lai noveérstu pardozésanas sekas. Naloksonu var izvadit
daudz atrak neka buprenorfinu, tadejadi iesp&jama ieprieks kontrol&to buprenorfina pardozesanas
simptomu atgrieSanas. Notieko$as i.v. infuzijas atrums japielago atbilstosi pacienta atbildes reakcijai.
Ja infuzija nav iesp&jama, var biit nepiecieSamas atkartotas naloksona devas.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: Citi nervu sistému ietekm&josi lidzekli, zales opioidu atkaribas arstéSanai
ATK kods: NO7BCO1

Darbibas mehanisms

Buprenorfins ir dalgjs opioidu agonists/antagonists, kas piesaistas p (m1) un k (kappa) opioidu
receptoriem smadzengs. Ta aktivitate opioidu atkaribas uzturoSaja terapija ir saistita ar ta [eni
atgriezenisku saistiSanos ar | receptoriem, kas ilgaka laika perioda var samazinat vajadzibu atkarigiem
pacientiem lietot narkotikas.

5.2.  Farmakokinétiskas ipasibas
UzsiikSanas

Lietojot iekskigi, buprenorfins tiek paklauts pirma loka metabolismam aknas ar N-dealkiléSanu un
glikurokonjungaciju tievajas zarnas un aknas. Tadel So zalu lietoSana iekskigi nav piemérota.
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Maksimala koncentracija plazma péc lietoSanas zem meéles tiek sasniegta 90 mindités, un maksimalas
devas - koncentracijas attieciba ir no devas atkariga, bet ne proporcionala devai buprenorfina devu
diapazona no 2 mg lidz 24 mg.

Buprenorfina [imenis plazma paaugstinajas, palielinoties zem mgéles lietojama buprenorfina devai.

2. tabula. Buprenorfina vidgjie (standarta novirzes) farmakokinétiskie parametri

0,4 mg 8 mg
Cmax pg/ml 604,65 (214) 8191,85 (2978)
Tmax*(h) 1,38 1,00
AUC.72s St. xpg/ml | 3338,51 (992) 48 051,47 (13 179)
* Mediana
Izkliede

P&c buprenorfina uzsiik§anas seko atra izkliedes faze un eliminacijas pusperiods no 2 lidz 5 stundam.

Metabolisms

Buprenorfins tiek metaboliz&ts ar 14-N-dealkilé$sanu un sakotn&jas molekulas un dealkiléta metabolita
glikurokonjugaciju. Kliniskie dati apstiprinaja, ka CYP3A4 ir atbildigs par buprenorfina N-
dealkilesanu. N-dealkibuprenorfins ir p agonists ar vaju ieks€jo aktivitati.

Eliminacija

Buprenorfina eliminacija ir bi- vai triecksponenciala, ar garu beigu eliminacijas fazi no 20 lidz
25 stundam, dalgji pateicoties buprenorfina reabsorbcijai pec konjugéta atvasinajuma hidrolizes
zarnas, un dal&ji tap&c, ka molekula ir loti lipofila.

Novérota eliminacijas pusperioda mediana 0,4 mg un 8 mg devam bija attiecigi 25,37 un

26,45 stundas.

IzvadiSana
Buprenorfins tiek izvadits galvenokart ar izkarntjumiem, ar zulti izdaloties glikuronizetiem

metabolitiem (70 %), bet atlikusT dala izdalas ar urtnu.

Ipasas populacijas

Aknu darbibas traucejumi

Buprenorfins tiek plasi metabolizéts aknas, un tika konstatéts, ka buprenorfina limenis plazma ir
augstaks pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem. 3. tabula ir apkopoti rezultati no klmiska
pétfjuma, kura buprenorfina iedarbiba tika noteikta p&c buprenorfina/naloksona 2,0/0,5 mg tableSu
lietoSanai zem méles ievadiSanas veseliem cilveékiem un personam ar dazadas pakapes aknu darbibas
trauc€jumiem.

3. tabula. Aknu darbibas traucéjumu ietekme uz buprenorfina farmakokinétiskajiem
parametriem péc buprenorfina/naloksona ievadiSanas (izmainas salidzinajuma ar veseliem
cilvekiem)

PK parametri

Viegli aknu darbibas
traucéjumi (A klase
péc Child-Pugh) (n=9)

Videji smagi aknu
darbibas traucéjumi
(B Kklase péc Child-

Smagi aknu darbibas

traucéjumi (C klase
péc Child-Pugh) (n=8)

Pugh) (n=8)
Buprenorfins
Cmax. 1,2 reizu palielinajums | 1,1 reizes palielinajums | 1,7 reizu palielinajums
AUC pzdsiais Lidzigs kontrolei 1,6 reizu palielinagjums | 2,8 reizu palielinajums

Kopuma buprenorfina iedarbiba plazma pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem pieauga

aptuveni 3 reizes.
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5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Hroniskas toksicitates p&tijjumos ar ¢etram sugam (grauzgjiem un ne-grauzgjiem), izmantojot cetrus
dazadus ievadiSanas veidus, neneveroja nekadu kliniski nozimigu iedarbibu. Gadu ilga peroralaja
pétijuma ar suniem tika noverota aknu toksicitate, lietojot loti lielas devas (75 mg/Kkg).

Teratogenitates petijumi, kas veikti ar zurkam un truSiem, lauj secinat, ka buprenorfins nav ne
embriotoksisks, ne teratogéns. Nav zinots par nevélamu ietekmi uz auglibu zurkam, tomér, ievadot
intramuskulari un perorali, 3ai sugai apgritinatu dzemdibu un laktacijas traucg€jumu d¢l ir novérota
augsta matisu peri- un postnatala mirstiba.

Standarta testu s€rija nav giti pieradijumi par genotoksisku potencialu.

Kancerogenitates pétijumi ar pelém un Zurkam liecina, ka nav atSkiribas starp dazada veida audz&ju
sastopamibu kontroles dzivniekiem un ar buprenorfinu arstétiem dzivniekiem. Tomer p&tijuma, kas
veikts ar farmakologiskam devam pelém, arstétiem dzivniekiem tika konstatéta séklinieku atrofija un
tubulara mineralizacija.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Hipromeloze

Maltodekstrins

Polisorbats 20

Karbomers

Glicerins

Titana dioksids (E 171)

Natrija citrats

Citronskabes monohidrats

Dalgji dementolizeta tiruma métru ella
Sukraloze

Butiléts hidroksitoluols (E 321)
Butiléts hidroksianizols (E 320)
Drukas tinte (hipromeloze, propilénglikols (E 1520), melnais dzelzs oksids (E 172))

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto$anai zem méles

Dzeltenais dzelzs oksids (E 172)
6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. Uzglabasanas laiks

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto§anai zem méles
2 gadi

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg, 6 mg, 8 mg membrana lieto§anai zem méles
30 meénesi

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacljumi

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana licto$anai zem méles
Uzglabat temperatira lidz 30 °C originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg, 6 mg, 8 mg membrana lieto§anai zem méles
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas. STm zalém nav nepiecieSama Tpasa
uzglabasanas temperatiira.

6.5. lepakojuma veids un saturs

Katra membrana ir iepakota divos slanos triskarSa laminata folijas termoslégta, bérniem neatverama,
atseviska pacina. Katra triskarsa laminata folija sastav no 12 mikronu polietiléna tetraftalata,

12 mikronu alumtnija folijas un 60 mikronu nolobama polietiléna.

Viena kastité ir 7, 28, 49 vai 56 membranas, kas iepakotas bérniem neatveramas, atseviskas pacinas.
lepakojuma lielumi: 7 x 1,28 x 1, 49 x 1, 56 x 1 membranas lictoSanai zem méles

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebat pieejami.

6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai
Uzglabajiet drosa vieta, lai noverstu neatlautu lietoSanu un nejausu iedarbibu, it pasi berniem.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietejam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi - Barcelona
Spanija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-1)

EU/1/24/1809/001 (0,4 mg x 7)
EU/1/24/1809/002 (0,4 mg x 28)
EU/1/24/1809/003 (0,4 mg x 56)
EU/1/24/1809/004 (4 mg X 7)
EU/1/24/1809/005 (4 mg x 28)
EU/1/24/1809/006 (4 mg x 56)
EU/1/24/1809/007 (6 mg X 7)
EU/1/24/1809/008 (6 mg x 28)
EU/1/24/1809/009 (6 mg x 56)
EU/1/24/1809/010 (8 mg x 7)
EU/1/24/1809/011 (8 mg x 28)
EU/1/24/1809/012 (8 mg x 56)
EU/1/24/1809/013 (0,4 mg x 49)
EU/1/24/1809/014 (4 mg x 49)
EU/1/24/1809/015 (6 mg x 49)
EU/1/24/1809/016 (8 mg x 28)

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2024. gada 19. decembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
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Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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11 PIELIKUMS
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

neuraxpharm Arzneimittel GmbH
Elisabeth-Selbert-Strale 23
40764 Langenfeld - Vacija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit | pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts)

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro§uma zinojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas bieZuma saraksta (EURD
saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos
turpmakajos saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agenturas timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas ipasniekam javeic nepieciesamas farmakovigilances darbibas un
pasakumi, kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. modult ieklautaja apstiprinataja
RPP un visos turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Tpasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinaSanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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111 PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

Kastite

| 1. ZALU NOSAUKUMS

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto$anai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lictoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lietoSanai zem méles

buprenorphine

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-)

Katra membrana lietoSanai zem méles satur 0,4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)

Katra membrana lietoSanai zem méles satur 4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
Katra membrana lietoSanai zem méles satur 6 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
Katra membrana lietoSanai zem méeles satur 8 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)

‘ 3. PALIGVIELU SARAKSTS

‘ 4. ZALU FORMA UN SATURS

Membrana lietoSanai zem méles

7 X 1 membrana lietoSanai zem méles
28 X 1 membrana lietoSanai zem méles
49 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
56 X 1 membrana lietoSanai zem méles

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai lietoSanai zem méles.

Nenorit un nekos]at.

Turét membranu zem méles, 11dz ta iz8kist.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lietosanai zem méles
Uzglabat temperatiira lidz 30 °C originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg, 6 mg, 8 mg membrana lietosanai zem méles
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

‘ 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi

Barcelona— Spanija

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/24/1809/001 (0,4 mg X 7)
EU/1/24/1809/002 (0,4 mg X 28)
EU/1/24/1809/003 (0,4 mg X 56)

EU/1/24/1809/004 (4 mg x 7)
EU/1/24/1809/005 (4 mg X 28)
EU/1/24/1809/006 (4 mg x 56)
EU/1/24/1809/007 (6 mg x 7)
EU/1/24/1809/008 (6 mg X 28)
EU/1/24/1809/009 (6 mg X 56)
EU/1/24/1809/010 (8 mg x 7)
EU/1/24/1809/011 (8 mg X 28)
EU/1/24/1809/012 (8 mg X 56)
EU/1/24/1809/013 (0,4 mg x 49)
EU/1/24/1809/014 (4 mg x 49)
EU/1/24/1809/015 (6 mg x 49)
EU/1/24/1809/016 (8 mg x 49)

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU
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‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg
Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg
Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

{Pacina}

‘ 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-)

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto$anai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lictoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lietoSanai zem méles

Buprenorphine
LietoSanai zem méles

2. LIETOSANAS VEIDS

K & o 2 1
| !

1. pacinas stavoklis.
2. lai atvertu pacinu, pa punktéto Iiniju nolociet pacinas malu uz aizmuguri.
3. turiet pie apla un noplgsiet uz leju, lai atvértu pacinu.

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

1 membrana lietoSanai zem méles

6. CITA
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lietoSanai zem méles
Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lietoSanai zem méles

buprenorphine

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju. Iespgjams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iespgjamam
blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat

Kas ir Buprenorphine Neuraxpharm un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanas
Ka lietot Buprenorphine Neuraxpharm

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Buprenorphine Neuraxpharm

lepakojuma saturs un cita informacija

O TR WN P U

1. Kas ir Buprenorphine Neuraxpharm un kadam noliikam to lieto

Buprenorphine Neuraxpharm satur aktivo vielu buprenorfinu, zalu veidu, kas pazistams ka opioids.
Buprenorfinu lieto, lai arstétu atkaribu no opioidu (narkotiskiem) lidzekliem pieauguSajiem un
pusaudZiem no 15 gadu vecuma, kuri sanem ari medicinisku, socialo un psihologisko atbalstu.
Buprenorphine Neuraxpharm ir paredzets pacientiem, kuri ir piekritusi arstéties no opioidu atkaribas.
Buprenorfins palidz personam, kuras ir atkarigas no opioidiem, novérsot opioidu atcelSanas
simptomus un mazinot tieksmi p&c narkotikam.

2. Kas Jums jazina pirms Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanas

Nelietot Buprenorphine Neuraxpharm $ados gadijumos:
- ja Jums ir alergija pret buprenorfinu vai kadu citu (6. punkta minéto) So zalu sastavdalu;
- ja Jums ir nopietni elpoSanas trauc€jumi;
- ja Jums ir nopietni aknu darbibas trauc€jumi;
ja Jums ir alkohola izraisita intoksikacija vai delirium tremens (trice, sviSana, trauksme,
apjukums vai alkohola izraisttas halucinacijas).

Bridinajumi un piesardziba lietoSana
Pirms Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanas konsultgjieties ar savu arstu.

- Nepareiza vai launpratiga lietoSana

Sts zales var bt mérkis cilvékiem, kuri launpratigi lieto recepsu medikamentus, un tas jaglaba drosa
vieta, lai pasargatu no zadzibam. Nedodiet §is zales nevienam citam. Tas var vinus nogalinat vai
citadi kaitgt.
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- Ar miegu saistiti elposanas trauceéjumi

Buprenorphine Neuraxpharm var izraisit ar miegu saistitus elpo$anas trauc&jumus, pieméram, miega
apnoju (biezas elpoSanas pauzes miega laika) un ar miegu saistitu hipoksémiju (zemu skabekla Itmeni
asinis). Simptomi var bt elpoSanas pauzes miega laika, pamosanas nakti elpas trikuma dgl, grutibas
aizmigt vai parmeriga miegainiba dienas laika. Ja Jus vai cita persona novérojat §os simptomus,
sazinieties ar arstu. Arsts var apsvért devas samazinasanu.

- Elposanas probléemas un miegainiba

Dazi cilveki ir mirusi no elpoSanas mazsp&jas (nesp&jas elpot) vai viniem ir bijusi pastiprinata
miegainiba, jo vini nepareizi lietojusi buprenorfinu vai lietojusi to kopa ar citiem centralo nervu
sisttmu nomacosiem lidzekliem, pieméram, alkoholu, benzodiazepiniem (trankvilizatoriem),
gabapentinoidiem vai citiem opioidiem vai ar buprenorfina metabolisma inhibitoriem, pieméram,
pretretrovirusu lidzekliem (lieto AIDS arstéSanai) vai noteiktam antibiotikam (lieto bakterialu
infekciju arstéSanai) (skatit 2. punktu “Citas zales un Buprenorphine Neuraxpharm”).

Pastastiet savam arstam, ja Jums ir astma vai citas elposanas problémas, pirms sakat arstesanos ar
Buprenorphine Neuraxpharm.

- Serotonina sindroms
Vienlaiciga lietosana ar noteiktiem antidepresantiem var izraisit serotonina sindromu (skatit 2. punktu
“Citas zales un Buprenorphine Neuraxpharm”).

Tolerance, atkariba un pieradums

Sis zales satur buprenorfinu, kas ir opioidu zales. Atkarota opioidu lieto$ana var izraisit zalu
efektivitates samazinasanos (Jiis pie tam pierpodat, to sauc par toleranci). Atkartota buprenorfina
lietoSana var ar1 izraistt atkaribu, launpratigu lietoSanu un pieradumu, kas var izraisit dzivibai bistamu
pardozesanu.

Atkariba vai pieradums var likt Jums sajust, ka vairs nekontrolgjat, cik daudz zalu Jums nepiecieSams
lietot vai cik bieZi Jums tas nepieciesams lietot.

Atkaribas vai pieraduma rasanas risks dazadiem cilvekiem ir atSkirigs. Jums var bt lielaks risks klat

atkarigam vai pierast pie buprenorfina, ja:

- Jis vai kads Jisu gimeng jebkad ir parmérigi lietojis vai ir atkarigs no alkohola, recepsu zalém
vai nelegalajam narkotikam;

- Jiis esat smeketajs;

- Jums jebkad ir bijusSas problémas ar garastavokli (depresija, trauksme vai personibas problémas)
vai psihiatrs Jums ir arstgjis citas garigas slimibas.

Ja Jus pamanat jebkuras talak noraditas pazimes, kamér lietojat buprenorfinu, tas var nozimét, ka Jums

ir izveidojusies atkariba vai pieradums:

- Jums nepiecieSams lietot zales ilgak neka ieteicis Jusu arsts;

- Jums nepiecieSama lielaka deva neka ieteicama;

- Jis lietojat zales citu iemeslu, nevis parakstito, d&l, pieméram, lai “saglabatu mieru” vai lai
“palidzetu gulet”;

- Jus esat veicis atkartotus, neveiksmigus méginajumus partraukt vai kontrol&t zalu lietosanu;

- partraucot lictot zales, Jus jitaties slikti, un Js jutaties labak, kad atsakat lietot zales
(“atcel3anas efekts”);

Ja Jus pamanat kadas no §Tm pazimém, konsultgjieties ar savu arstu, lai parrunatu Jums labako

arst€Sanas veidu, tostarp, kad tas ir piemé&roti, lictoSanas partrauk$anu un ka to izdarit drosa veida

(skatit 3. punktu “Ja Jus partraucat lietot Buprenorphine Neuraxpharm”).

28



- Aknu bojajumi

Ir zinots par aknu bojajumiem p&c buprenorfina lietoSanas, 1pasi, ja buprenorfins tiek lietots nepareizi.
To var izraisit ar1 virusu infekcijas (piemeram, hronisks C hepatits), parmeriga alkohola lietoSana,
anoreksija vai citu zalu lietosana, kas var kaitét aknam (skatit 4. punktu “Iesp&jamas
blakusparadibas”).

JGsu arsts var veikt regularas asins analizes, lai uzraudzitu Jisu aknu stavokli. Pirms uzsakat
arst€Sanos ar Buprenorphine Neuraxpharm, informégjiet arstu, ja Jums ir aknu darbibas traucgumi.

- AtcelSanas simptomi

Sis zales var izraisit opioidu atcel$anas simptomus, ja tas lietojat parak driz pgc opioidu lieto3anas.
Jums janogaida vismaz 6 stundas péc Tslaicigas darbibas opioida (piem&ram, morfina, heroina)
lietoSanas vai vismaz 24 stundas péc ilgstosas darbibas opioida, pieméram, metadona, lietoSanas.

Sis zales var izraisit arT atcelSanas simptomus, ja tas partrauc lietot peksni.

- Alergiskas reakcijas

Nekavejoties pastastiet savam arstam vai meklgjiet neatliekamu medicinisko palidzibu, ja novérojat
tadas blakusparadibas ka peksna sekSana, apgrutinata elposana, plakstinu, sejas, méles, lipu, rikles vai
roku pietikums; izsitumi vai nieze, Tpasi tie, kas aptver visu kermeni. Tas var biit dzivibai bistamas
alergiskas reakcijas pazimes.

- Visparéji opioidu klases bridinajumi

o Sis zales var izraisit pek$nu asinsspiediena pazeminasanos, radot reiboni, ja parak strauji
piecelaties kajas no sédus vai gulus stavokla. Ipasi arstéSanas sakuma ir ieteicama zalu
izrakstiSana un izsniegSana uz Tsu periodu.

o Pastastiet savam arstam, ja nesen giita galvas trauma vai smadzenu slimiba, vai ja Jums ir
krampji. Opioidi var izraisit cerebrospinala skidruma (Skidruma, kas ieskauj smadzenes un
muguras smadzenes) spiediena paaugstinasanos.

o Opioidi var izraisit acu ziliSu saSaurinasanos un var masket sapju simptomus, kas varétu
palidzet noteiktu slimibu diagnostika.

o Opioidi jalieto piesardzigi pacientiem ar vairogdziedzera darbibas trauc€jumiem vai virsnieru
garozas traucgjumiem (pieméram, Adisona slimibu).

o Opioidi jalieto piesardzigi pacientiem ar zemu asinsspiedienu, urincelu traucgjumiem (Ipasi

saistiba ar palielinatu prostatu virieSiem) vai zultscelu disfunkciju (organu un vadu tikls, kas
veido, uzglaba un parnes zulti organisma).

o Opioidi jalieto piesardzigi gados vecakiem vai novajinatiem pacientiem.

. Sadas kombinacijas ar Buprenorphine Neuraxpharm nav ieteicamas: tramadols, kodeins,
dihidrokodeins, etilmorfins, alkohols vai spirtu saturosi medikamenti (skatit art 2. punktu “Citas
zales un Buprenorphine Neuraxpharm”).

Bérni un pusaudzi
Sis zales nav paredz&ts lietoSanai b&rniem un pusaudZiem, kuri jaunaki par 15 gadiem. Pusaudziem
vecuma no 15 1idz 17 gadiem arsts var izlemt veikt regularas asins analizes.

Citas zales un Buprenorphine Neuraxpharm
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis vai varétu
lietot.

Dazas zales var pastiprinat buprenorfina blakusparadibas vai izraisit loti nopietnas reakcijas.

Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanas laika nelietojiet nekadas citas zales, ieprieks nekonsultgjoties
ar savu arstu, 1pasi:
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benzodiazepinus (lieto trauksmes vai miega trauc&jumu arst€8anai), pieméram, diazepamu,
temazepamu vai alprazolamu, un gabapentinoidus (lieto neiropatisku sapju, epilepsijas vai trauksmes
arstésanai), pieméram, pregabalinu vai gabapentinu. Buprenorphine Neuraxpharm un sedativo zalu,
piem&ram, benzodiazepiu vai saistito zalu vienlaiciga lietoSana palielina miegainibas, apgritinatas
elposanas (elpoSanas nomakuma), komas risku un var apdraudét dzivibu. Tadel vienlaiciga lietoSana
jaapsver tikai tad, ja nav iesp&jamas citas arst€Sanas iespéjas.

Tomer, ja arsts izraksta Buprenorphine Neuraxpharm kopa ar sedativiem lidzekliem, arstam jaierobezo
deva un vienlaicigas terapijas ilgums.

Ludzu, pastastiet savam arstam par visam nomierinoSajam zalém, kuras lietojat, un stingri ievérojiet
arsta ieteikumus par devam. Var€tu biit noderigi informéet draugus vai radiniekus, lai vini apzinatos
iepriek$ mingtas pazimes un simptomus. Ja Jums rodas $adi simptomi, konsult&jieties ar arstu.

Citas zales, kas var izraisit miegainibu, kuras lieto tadu slimibu arstésanai ka trauksme, bezmiegs,

konvulsijas/krampji vai sapes, ka arT samazina Jisu modribas Itmeni, kas apgritina transportlidzekla

vadiSanu un mehanismu apkalpos$anu. Tas var izraisit ar centralas nervu sistémas nomakumu, kas ir

loti nopietna, un $o zalu lietoSana uzmanigi jauzrauga. Talak ir sniegts o zalu veidu pieméru saraksts:

- citi opioidi, piem&ram, morfins, dazi pretsapju lidzekli un klepu nomacosi lidzekli,

- pretkrampju lidzekli (lieto krampju arsté$anai), pieméram, valproats,

- sedativie H1 receptoru antagonisti (lieto alergisku reakciju arsté$anai), pieméram,
difenhidramins un hlorfenamins,

- barbiturati (lieto, lai izraisitu miegu vai sedaciju), piemeéram, fenobarbitals vai hloralhidrats.

Antidepresanti (zales depresijas arstéSanai), piemeram, izokarboksazids, moklobemids,
tranilcipromins, citaloprams, escitaloprams, fluoksetins, fluvoksamins, paroksetins, sertralins,
duloksetins, venlafaksins, amitriptilins, doksepins vai trimipramins. Sis zales var mijiedarboties ar
Buprenorphine Neuraxpharm, un Jums var rasties tadi simptomi ka nekontrol&jamas, ritmiskas
muskulu kontrakcijas, tostarp muskuliem, kas kontrol€ acu kustibu, uzbudinajums, halucinacijas,
koma, parmériga svisana, trice, parmé&riga refleksu izpausme, paaugstinats muskulu tonuss, kermena
temperatira virs 38 °C (serotonina sindroms). Sazinieties ar savu arstu, ja Jums rodas $adi simptomi.

Klonidins (lieto augsta asinsspiediena arst€Sanai).
Pretretrovirusu Iidzekli (lieto AIDS arsté$anai), piem&ram, ritonavirs, nelfinavirs vai indinavirs.

Dazi pretsenisu lidzekli (lieto seniSu infekciju arstésanai), piemeram, ketokonazols, itrakonazols,
vorikonazols vai posakonazols.

Dazas antibiotikas (lieto bakterialu infekciju arsteéSanai), pieméram, klaritromicins vai eritromicins.

Zales, kas tiek lietotas alergiju, juras slimibas vai sliktas diiSas arsté$anai (antihistamina vai
antiem&tiskie lidzekli).

Zales psihiatrisko trauc&jumu arstésanai (antipsihotiskie vai neiroleptiskie lidzekli).
Muskulu relaksanti.

Zales Parkinsona slimibas arsteésanai.

Opioidu antagonisti, pieméram, nalteksons un nalmeféns, var kavet Buprenorphine Neuraxpharm
darbibu. Ja Jis lietojat naltreksonu vai nalmefénu, kamér lietojat Buprenorphine Neuraxpharm, Jums
var peksni rasties ilgstosi un intensivi atcelSanas simptomi.

Dazas zales var mazinat Buprenorphine Neuraxpharm iedarbibu, un tas jalieto piesardzigi, ja tas lieto
kopa ar Buprenorphine Neuraxpharm. Tajas ietvertas:

. zales, kuras lieto epilepsijas arstéSanai (piemeéram, karbamazepins, fenobarbitals un fenitoins),
. zales, kuras lieto tuberkulozes arsteé$anai (rifampicins).

Ieprieks mingto zalu vienlaiciga lieto$ana ar Buprenorphine Neuraxpharm uzmanigi jauzrauga, un
dazos gadijumos arstam var biit nepiecieSama devas pielagosana.
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Jums japastasta arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai pedg&ja laika esat lietojis,
ieskaitot zales, kuras var iegadaties bez receptes.

Buprenorphine Neuraxpharm kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Alkohols var pastiprinat miegainibu un palielinat elposanas mazspgjas risku, ja to lieto kopa ar
buprenorfinu. ArstéSanas laika ar Buprenorphine Neuraxpharm nedzeriet alkoholiskos dzerienus un
nelietojiet spirtu saturoSas zales.

Griitnieciba un barosana ar kriiti
Ja Juis esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Datu par buprenorfina lietoSanu griitniec€m nav vai arf tie ir ierobeZoti.

Ja kliniski nepiecieSams, var apsvert Buprenorphine Neuraxpharm lietoSanu griitniecibas laika.
Lietojot gritniecibas laika, Tpasi gritniecibas beigas, tadas zales ka buprenorfins var izraistt narkotisko
vielu atcel3anas simptomus, tostarp elposanas problémas jaundzimu$ajam. Sie simptomi var paradities
vairakas dienas péc dzimsanas.

Pirms barojat bérnu ar kruti, konsultgjieties ar savu arstu: vin$/vina novertes Jusu individualos riska
faktorus un pateiks, vai So zalu lietoSanas laika varat barot bérnu ar kriiti.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpo$ana

Nevadiet transportlidzeklus, neapkalpojiet rikus vai mehanismus, ka arT neveiciet bistamas darbibas,
kam@r nezinat, ka s zales Jiis ietekmé. Sis zdles var izraisit miegainibu, reiboni un domasanas
trauc€jumus. Tas var notikt biezak pirmajas arsteSanas nedglas vai tad, kad tiek mainita Jasu deva, bet
var notikt arf tad, ja So zalu lietoSanas laika lietojat alkoholu vai nomierinosas zales.

Jautajiet padomu savam arstam vai farmaceitam.

Buprenorphine Neuraxpharm satur butiléto hidroksitoluolu un butiléto hidroksianizolu
Butil&tais hidroksitoluols un butiléts hidroksianizols var izraisit lokalas reakcijas (pieméram, glotadu
kairinajumu).

Buprenorphine Neuraxpharm satur natriju
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra membrana, — biitiba tas ir

.=

natriju nesaturoSas”.

3. Ka lietot Buprenorphine Neuraxpharm

Vienmer lietojiet $Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

ArstéSanas uzsakSana

leteicama sakumdeva pieaugusajiem un pusaudziem, kas vecaki par 15 gadiem, ir no 2 1idz 4 mg
Buprenorphine Neuraxpharm vienu reizi diena. Atkariba no Jusu vajadzibam 1. diena var ievadit
papildu 2 1idz 4 mg Buprenorphine Neuraxpharm.

Pirma Buprenorphine Neuraxpharm deva jalieto péc tam, kad pamanat skaidras atcel$anas pazimes.
Jisu pirmas Buprenorphine Neuraxpharm devas lietoSanas laiku noteiks arsta novértéjums par Jasu
gatavibu arstéSanai.

Ja esat atkarigs no heroina vai Tslaicigas darbibas opioidiem, pirma Buprenorphine Neuraxpharm deva
jasanem, kad paradas atcel$anas simptomu pazimes, bet ne atrak ka 6 stundas p&c tam, kad Jus pedgjo
reizi lietojat opioidus.

Ja esat lietojis metadonu vai ilgstoSas darbibas opioidu, pirms Buprenorphine Neuraxpharm terapijas

uzsakSanas konsultgjieties ar savu arstu. Pirma Buprenorphine Neuraxpharm deva jalieto tikai tad, kad
paradas atcelSanas pazimes, bet ne atrak ka 24 stundas p&c tam, kad Jiis pedg&jo reizi lietojat metadonu.
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Devas pielagosana un uzturo$a terapija

Dienu laika p&c arstéSanas uzsakSanas arsts var palielinat Buprenorphine Neuraxpharm devu atbilstosi
Jusu vajadzibam. Ja Jums Skiet, ka Buprenorphine Neuraxpharm iedarbiba ir parak speciga vai parak
vaja, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu. Maksimala dienas deva ir 24 mg.

Ja arstéSana ir veiksmiga ilgaka laika perioda, varat vienoties ar savu arstu, lai pakapeniski samazinatu
devu Iidz mazakai uzturo3ai devai. Atkariba no Jasu stavokla Buprenorphine Neuraxpharm devu var
turpinat samazinat uzmaniga mediciniska uzraudziba, Iidz beidzot tas lietoSanu var partraukt.

Arstesanas ilgumu arsts noteiks individuali.

Aknu darbibas traucéjumi

Vieglu/vidgji smagu aknu darbibas trauc€jumu gadijuma arsts var izlemt samazinat devu un/vai veikt
regularas asins analizes, lai parbauditu Jasu aknu darbibu. Nelietojiet §Ts zales, ja Jums ir nopietnas
problémas ar aknam (skatit 2. punktu “Nelietojiet Buprenorphine Neuraxpharm”).

Nieru slimiba
Smagu nieru darbibas traucéjumu gadijuma arsts var samazinat buprenorfina devu.

Noradijumi par $o zalu lietoSanu

Sis zales lieto iekskigi ka membranu, kas japaliek zem méles.
Lietojiet devu vienu reizi diena, aptuveni viena un taja pasa laika.
Pirms membranas lieto$anas ieteicams samitrinat muti.

Ka iznemt membranu no pacinas:

|

ﬂ.l—a

1. darbiba: pacinas stavoklis.
2. darbiba: lai atvertu pacinu, pa punkteto [iniju nolociet pacinas malu uz aizmuguri.
3. darbiba: turiet pie apla un noplésiet uz leju, lai atvértu pacinu.

4. darbiba: iznemiet membranu no atvertas maisina malas.

5. darbiba: turiet membranu ar diviem pirkstiem pie aréjam malam un palieciet zem méles.
6. darbiba: novietojiet membranu kreisaja puse, vidi vai labaja puse.

Novietojiet membranu zem méles (licto§ana zem méles), ka noradijis arsts.

Turiet membranu zem méles, 11dz ta pilniba izskist. Tas var ilgt 10-15 mindites.

Nekoslajiet vai nenorijiet membranu, jo zales nedarbosies, un Jums var rasties atcelSanas simptomi.
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Negdiet vai nedzeriet, kamér membrana nav pilniba izskidusi.

Ja ir nepiecieSama papildu membrana, lai sasniegtu noteikto devu, novietojiet papildu membranu zem

_____

Nesadaliet membranu vai nedaliet to mazakas devas.

Ja esat lietojis Buprenorphine Neuraxpharm vairak neka noteikts

Buprenorfina pardozesanas gadijuma Jums nekavgjoties jadodas uz neatliekamas palidzibas centru vai
slimnicu, lai sanemtu arsteSanu.

Pardozesana var izraisit nopietnas un dzivibai bistamas elposanas problémas. PardozgSanas simptomi
var ietvert lenaku un vajaku elpoSanu, lielaku miegainibu neka parasti, sliktu passajtitu, vemsanu
un/vai neskaidru runu vai apgritinatu runasanu.

Nekavgjoties pastastiet arstam, ka lietojat buprenorfinu, vai panemiet 1idzi kastiti.

Ja esat aizmirsis lietot Buprenorphine Neuraxpharm

Ja esat izlaidis devu, pec iespgjas atrak pastastiet savam arstam. Nelietojiet dubultu devu, lai aizvietotu
aizmirsto devu.

Ja partraucat lietot Buprenorphine Neuraxpharm

Nekada gadijuma nemainiet arstéSanu vai nepartrauciet arstéSanu bez arstgjosa arsta piekrisanas.
Peksna arsteésanas partraukSana var izraisit atcelSanas simptomus.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautdjiet arstam vai farmaceitam.

4, Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.

Nopietnas blakusparadibas

Nekavéjoties pastastiet savam arstam vai meklejiet neatliekamo medicinisko palidzibu, ja Jums
rodas

sejas, lupu, méles vai rikles pietikums, kas var apgritinat riSanu vai elpoSanu, smaga natrene/natrenes
veida izsitumi. Tas var biit dzivibai bistamas alergiskas reakcijas pazimes.

Nekavejoties pazinojiet arstam ari tad, ja sajitat tadas blakusparadibas ka
izteikts nogurums, nieze ar adas vai acu dzelti. Tie var bait aknu bojajuma simptomi.

So nopietno blakusparadibu biezums nav zinams (nevar noteikt péc pieejamajiem datiem).

Lietojot Buprenorphine Neuraxpharm, zinots ar par §$adam blakusparadibam

Loti bieZas blakusparadibas (var ietekmét vairak neka 1 no 10 cilvékiem)

- Infekcija (kaitigu mikroorganismu, pieméram, bakt€riju vai virusu, raanas organisma)

- Bezmiegs (nespé&ja aizmigt)

- Galvassapes

- Nelabuma sajiita (slikta diisa)

- Védera dobuma (védera) sapes

- Hiperhidroze (parmériga svisana)

- Narkotiku atcel3anas sindroms (fiziskas un psihologiskas sekas, kas rodas, kad cilvéks partrauc
lietot narkotikas, no kuram vina kermenis ir kluvis atkarigs, pieméram, diskomforts vai
garastavokla svarstibas)

BieZzas blakusparadibas (var ietekmét lidz 1 no 10 cilvékiem)
- Faringits (r1kles infekcija)
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- Uzbudinajums (trauksmes un satraukuma sajiita, nemiers)

- Trauksme (satraukuma sajita, prata nemiers)

- Nervozitate

- Migréna (vidgji smagas vai stipras galvassapes ar sirdsklauves sapeém, ko biezi pavada slikta disa,
vemsSana un jutiba pret gaismu vai skanu)

- Parestézija (tadas sajitas ka nejutigums, tirp$ana, dursti$ana)

- Somnolence (parmeériga miegainiba)

- Gibonis (samanas zudums)

- Vertigo (grieSanas sajiita)

- Hiperkingzija (hiperaktivitate)

- Ortostatiska hipotensija (asinsspiediena pazeminasanas, piecelaties kajas no s€dus vai gulus
stavokla)

- Aizdusa (apgritinata elposana)

- Aizcietgjums

- VemSana

- Muskulu spazmas (pastavigs piespiedu muskulu stivums vai raustiSanas, biezi vien kopa ar sapem)

- Dismenoreja (sapigas menstruacijas)

- Leikoreja (izdalijumi no maksts)

- Nogurums

Retas blakusparadibas (var ietekmet Iidz 1 no 1000 cilvekiem)
- Halucinacijas (neesoSu lietu redzésana vai dzirdéSana)
- ElpoSanas nomakums (smaga apgriitinata elposana)

Nav zinams (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem)

- Zalu atcelSanas sindroms jaundzimusSajiem

- Paaugstinatas jutibas (alergiskas) reakcijas

- Dzelte (ada un acis iekrasojas dzeltenas)

- Aknu enzZimu (transaminazu) Iimena paaugstinasanas asinis, kas var liecinat par aknu bojajumu
- Zobu kariess

- Zalu atkariba

Visi opioidi var izraisit §adas papildu blakusparadibas: krampji, mioze (ZiliSu sasaurinasanas),
izmainas apzinas Itment.

Ja kada no blakusparadibam Jums paradas smaga veida vai art noverojat jebkadas blakusparadibas, kas
nav uzskaititas $aja instrukcija, lidzam par tam izstastit savam arstam vai farmaceitam.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu. Tas attiecas arT uz iespgjamajam
blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam arf tiesi,
izmantojot V pielikuma minéto nacionalas zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Buprenorphine Neuraxpharm

Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lietoSanai zem méles
Uzglabat temperatira lidz 30 °C originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg, 6 mg, 8 mg membrana lieto§anai zem méles
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
Stm zalém nav nepiecieSama Tpasa uzglabasanas temperatiira.
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Uzglabajiet §1s zales drosa un aizsargata vieta, kur citi cilveéki tam nevar piekliit. Tas var radit nopietnu
kait€jumu, un var biit navgjosas cilvékiem, kuri §1s zales lietojusi nejausi vai apzinati, kad tas viniem
nav bijusas parakstitas. Tomér §Ts zales var biit merkis cilvékiem, kuri launpratigi izmanto recepsu
medikamentus. Vienmer glabajiet $ts zales drosa vieta, lai pasargatu tas no zadzibas.

Nelietot $ts zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un pacinas. Deriguma termin$
attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu. Neatveriet pacinu ieprieks.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzg€s aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Buprenorphine Neuraxpharm satur

- Aktiva viela ir buprenorfins (hidrohlorida veida)
Katra membrana satur 0,4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
Katra membrana satur 4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
Katra membrana satur 6 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
Katra membrana satur 8 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)

- Citas paligvielas ir hipromeloze, maltodekstrins, polisorbats 20, karbomérs, glicerins, titana
dioksids (E 171), natrija citrats, citronskabes monohidrats, dalgji dementolizéta firuma métru
ella, sukraloze, butiléts hidroksitoluols (E 321), butiléts hidroksianizols (E 320), drukas tinte
(hipromeloze, propilénglikols (E 1520), melnais dzelzs oksids(E 172)).

Buprenorphine Neuraxpharm 0,4 mg membrana lieto§anai zem méles: dzeltenais dzelzs oksids
(E172)

Skatit 2. punktu, Buprenorphine Neuraxpharm satur natriju, butilétu hidroksitoluolu un butilétu
hidroksianizolu.

Buprenorphine Neuraxpharm ar€jais izskats un iepakojums

Buprenorphine Neuraxpharm 0.4 mg membrana lietoSanai zem méles ir gaisi dzeltenas, kvadratveida,
necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “0.4” viena pusé membranas, kuru nominalie izmeri
ir 15 mm x 15 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 4 mg membrana lictoSanai zem méles ir baltas, taisnstarveida,
necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “4” viena pusé membranas, kuru nominalie izmeri ir
15 mm x 15 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 6 mg membrana lictoSanai zem méles ir baltas, taisnstarveida,
necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “6” viena pusé membranas, kuru nominalie izm&ri ir
20 mm x 17 mm.

Buprenorphine Neuraxpharm 8 mg membrana lietoSanai zem méles ir baltas, taisnsttrveida,
necaurspidigas, ar vienu vai vairakam uzdrukam “8” viena pusé membranas, kuru nominalie izm&ri ir
20 mm X 22 mm.

Membranas ir iepakotas bérniem neatveramas, atseviskas pacinas.
lepakojuma lielumi: 7 x 1,28 x 1,49 x 1, 56 X 1 membranas
Visi iepakojuma izméri ir piemé&rojami visiem stiprumiem.

Visi iepakojuma lielumi tirgi var nebit pieejami.
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Registracijas apliecibas ipasnieks un razZotajs
Registracijas apliecibas ipas$nieks

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Avda. Barcelona 69

08970 Sant Joan Despi - Barcelona
Spanija

Tel: +34 93 602 24 21

E-pasts: medinfo@neuraxpharm.com

RazZotajs

Neuraxpharm Arzneimittel GmbH
Elisabeth-Selbert-Strale 23
40764 Langenfeld - Vacija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka

viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Neuraxpharm Belgium
Tel/Tel: +32 (0)2 732 56 95

bbarapus
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Ten.: +34 93 475 96 00

Ceska republika
Neuraxpharm Bohemia s.r.0.
Tel:+420 739 232 258

Danmark

Neuraxpharm Sweden AB
TIf: +46 (0)8 30 91 41
(Sverige)

Deutschland
neuraxpharm Arzneimittel GmbH
Tel: +49 2173 1060 0

Eesti
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 001

E)Lada
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
TnA: +34 93 602 24 21

Espaiia
Neuraxpharm Spain, S.L.U.
Tel: +34 93 475 96 00
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Lietuva
Neuraxpharm Pharmaceuticals S.L.
Tel:+34 93 475 96 00

Luxembourg/Luxemburg
Neuraxpharm France
Tel/Tel: +32 474 62 24 24

Magyarorszag
Neuraxpharm Hungary, kft.
Tel.: +36 (30) 542 2071

Malta
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel.:+34 93 475 96 00

Nederland
Neuraxpharm Netherlands B.V
Tel.: +31 70 208 5211

Norge

Neuraxpharm Sweden AB
TIf:+46 (0)8 30 91 41
(Sverige)

Osterreich
Neuraxpharm Austria GmbH
Tel.: + 43 (0) 1 208 07 40

Polska
Neuraxpharm Polska Sp. z.0.0.
Tel.: +48 783 423 453


mailto:medinfo@neuraxpharm.com

France
Neuraxpharm France
Tel: +33 1.53.62.42.90

Hrvatska

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Tel: +34 93 602 24 21

Ireland
Neuraxpharm Ireland Ltd.
Talr: +353 1 428 7777

Island

Neuraxpharm Sweden AB
Simi: +46 (0)8 30 91 41
(Svipjod)

Italia

Neuraxpharm lItaly S.p.A.
Tel: +39 0736 980619

Kvnpog

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

TnA: +34 93 602 24 21

Latvija

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Tel: +34 93 475 96 00

Si lietoSanas instrukcija pedéjo reizi parskatita
Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

https://www.ema.europa.eu.
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Portugal
Neuraxpharm Portugal, Unipessoal Lda
Tel: +351 910 259 536

Romaénia
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 602 24 21

Slovenija
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 602 24 21

Slovenska republika
Neuraxpharm Slovakia a. s.
Tel: +421 255 425 562

Suomi/Finland
Neuraxpharm Sweden AB
Puh/Tel: +46 (0)8 30 91 41
(Ruotsi/Sverige)

Sverige
Neuraxpharm Sweden AB
Tel: +46 (0)8 30 91 41

United Kingdom (Northern Ireland)
Neuraxpharm Ireland Ltd.
Talr: +353 1428 7777


https://www.ema.europa.eu/
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