I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes liectoSanai zem méles
Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lietoSanai zem méles
Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Suboxone 2 mg/0.5 mg tabletes lietoSanai zem méles

Katra tablete lietosanai zem méles satur 2 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un
0,5 mg naloksona (naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Katra tablete lietosanai zem meéles satur 42 mg laktozes (monohidrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lieto§anai zem méles

Katra tablete lietosanai zem méles satur 8 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un
2 mg naloksona (naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Katra tablete lietosanai zem méles satur 168 mg laktozes (monohidrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles

Katra tablete lietoSanai zem méles satur 16 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida)
un 4 mg naloksona (naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Katra tablete lietosanai zem méles satur 156,64 mg laktozes (monohidrata veida).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Tablete lieto$anai zem méles

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles
Baltas, seSstlirainas abpusgji izliektas 6,5 mm liclas tabletes, kuram viena pusg iespiests ,,N2”.

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lieto$anai zem méles
Baltas, seSsttirainas abpusgji izliektas 11 mm lielas tabletes, kuram viena pus€ iespiests ,,N8”.

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles
Baltas, apalas abpusgji izliektas 10,5 mm lielas tabletes, kuram viena pus€ iespiests ,,N16”.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aizvietojosa arsté$ana no opioido zalu atkaribas mediciniskas, socialas un psihologiskas arstéSanas
ietvaros. Naloksona sastavdala pievienota ar noliiku atturét no aplamnieciskas intravenozas lieto$anas.
Suboxone ir paredz&tas pieaugusajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem un kuri ir
piekritusi atkaribas arst€Sanai.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Arstélanai janotiek arsta uzraudziba, kuram ir pieredze opiatu atkaribas arste$ana.



Piesardzibas pasakumi pirms arstésanas uzsaksanas

Pirms arstésanas uzsaksanas janoskaidro, no kada veida opioidiem (t. i., ilgstoSas vai 1slaicigas

darbibas opioidiem) ir atkariba, laiks kop$ pedgjas opioidu lietoSanas reizes un opioidu atkaribas

pakape. Lai izvairitos no abstinences provocésanas, arst€sanu ar buprenorfinu/naloksonu vai tikai ar
buprenorfinu drikst uzsakt tikai tad, ja ir acimredzamas objektivas un skaidras abstinences pazimes

(tas pierada, pieméram, apstiprinatas kliniskas opioidu abstinences simptomu skalas (Clinical Opioid

Withdrawal Scale, COWYS) raditaji, kas atbilst vieglai vai vidgji smagai abstinencei).

o] Pacientiem ar atkaribu no heroina vai 1slaicigas darbibas opioidiem pirma
buprenorfina/naloksona deva jalieto tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka
6 stundas pec tam, kad pacients p&dgjo reizi lietojis opioidus.

o] Pacientiem, kuri sanem metadonu, pirms arstéSanas ar buprenorfinu/naloksonu uzsaksanas
metadona deva jasamazina Iidz maksimali 30 mg diena. Uzsakot arsteSanu ar
buprenorfinu/naloksonu, janem véra metadona ilgais eliminacijas pusperiods. Pirma
buprenorfina/naloksona deva jalieto tikai tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka
24 stundas p&c tam, kad pacients pedgjo reizi lietojis metadonu. Buprenorfins var provocet
abstinences simptomus pacientiem, kuri ir atkarigi no metadona.

Devas

Sakuma terapija (indukcija)

Ieteicama sakumdeva pieaugusajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem, ir 4 mg/1 mg, ko var
atkartot Iidz maksimalajai devai 12 mg/3 mg 1. diena, lai mazinatu parmerigus abstinences simptomus un
saglabatu to, ka pacients turpina arstéties.

Arstesanas sakuma perioda ir ieteicams uzraudzit devas lietoSanu katru dienu, lai nodro§inatu pareizu
devas novietoSanu zem méles un noverotu pacienta atbildes reakciju uz zalém, kas kalpos ka vadlinija
efektivai devas titréSanai atbilstosi kliniskajai iedarbibai.

Devas stabilizésana un balstterapija

P&c terapijas uzsaksanas 1. diena pacienta stavoklis strauji jastabilize ar atbilstoSu balstdevu, titr&jot
iegiistot devu, kura saglaba pacienta v€lmi arst€ties un nomac opioidu abstinenci un kuras pamata ir
pacienta kliniska un psihologiska stavokla atkartota novértésana. Maksimala viena dienas deva
nedrikst parsniegt 24 mg buprenorfina.

Balstterapijas laika, iesp&jams, vajadzes periodiski atkartoti stabilizét pacienta stavokli ar jaunu
balstdevu, reag€jot uz pacienta mainigajam vajadzibam.

LietoSana retak ka reizi diena

P&c tam, kad pacienta stavoklis ir apmierinosi stabilizgjies, Suboxone lieto$anas biezumu var
samazinat I1dz devai katru otro dienu, lietojot divas reizes lielaku devu par individuali titréto dienas
devu. Pieméram, pacients, kura stavoklis stabilizéts ar 8 mg/2 mg dienas devu, var lietot 16 mg/4 mg
ik pardienas, nelietojot devu starplaikos. Daziem pacientiem p&c apmierinosi stabila stavokla
panaksanas Suboxone devas lietoSanas biezumu var mazinat Iidz 3 reiz€m nedgla (pieméram,
pirmdiena, tresdiena un piektdiena). Pirmdien un tresdien devai jabtt divas reizes lielakai un
piektdien — tris reizes lielakai par individuali titréto dienas devu, starplaikos devu nelietojot. Tomer
vienas dienas deva nedrikst parsniegt 24 mg. Pacientiem, kuriem nepiecieSama titréta dienas deva

> 8 mg diena, §1 sheéma var izradities nepiemerota.

ArstéSanas izbeigSana

P&c pietickami stabila stavokla panaksSanas, ja pacients tam piekrit, devu var pakapeniski samazinat
lidz mazakai balstdevai; atseviSkos labveéligos gadijumos arstéSanu var partraukt. Ta ka ir pieejamas

2 mg/0,5 mg un 8 mg/2 mg devu tabletes lietosanai zem méles, iesp€jama devas samazinasana titr&jot.
Pacienti, kuriem var biit nepiecieS§ama mazaka buprenorfina deva, var lietot buprenorfina 0,4 mg
tableti lietoSanai zem méles. P&c arstéSanas beigam pacienti jauzrauga, jo iesp&jams recidivs.



Lietoto zalu maina: buprenorfins un buprenorfins/naloksons

Lietojot zem méles, buprenorfinam/naloksonam un buprenorfinam ir Iidziga kliniska iedarbiba un tie
ir savstarpgji aizstajami; tomer, pirms buprenorfinu/naloksonu maina uz buprenorfinu vai otradi, zalu
parakstitadjam un pacientam japiekrit mainai un pacients jauzrauga, ja rastos nepiecieSamiba atkartoti
pielagot devu.

Zalu formas maina: tablete un membrana lietoSanai zem méles (attiecigd gadijuma)

Ja pacientiem Suboxone tabletes lietoSanai zem méles maina uz Suboxone membranu vai otradi, to
lietosana jasak ar tadu pasu devu ka ieprieksgjas zales. Tomér, mainot lietotas zales, iesp&jams, biis
japielago deva. Suboxone membranas relativa biopieejamiba, salidzinot ar Suboxone tabletem
lietoSanai zem méles, iesp&jams, ir lielaka, tapec pacienti, kam zalu formu no tabletem lietoSanai zem
méles maina uz membranu, ir jauzrauga, vai nerodas pardozgsana. Pacienti, kam zalu formu no
membranas maina uz tabletém lietoSanai zem méles, ir jauzrauga, vai nerodas abstinence vai citas
pazimes, kas liecina par nepietickamu devu. Kliniskajos p&tijumos Suboxone membranas
farmakokingtika nebija [1dziga attiecigajiem Suboxone tableSu lietoSanai zem mé&les devu stiprumiem,
nedz arT kombinacijam (skatit 5.2. apakSpunktu). Kad Suboxone membranu lietoSanu maina uz
Suboxone tabletém lietoSanai zem méles, pacients jauzrauga, ja rastos nepieciesamiba atkartoti
pielagot devu. Nav ieteicams kombingt atskirigas zalu formas vai parmainus lietot membranu un
tableti lietoSanai zem méles.

Tpa§as pacientu grupas

Gados vecaki cilvéki
Buprenorfina/naloksona droSums un efektivitate, lietojot pacientiem, kas vecaki par 65 gadiem, nav
pieradita. leteikumus par devam nevar sniegt.

Aknu darbibas traucéjumi

Ta ka pacientiem ar aknu darbibas traucg€jumiem var biit mainita buprenorfina/naloksona
farmakokingtika, pacientiem ar viegliem vai vidgji smagiem aknu darbibas traucgjumiem ieteicams
lietot mazakas sakuma devas un riipigi titrét devu. Buprenorfins/naloksons ir kontrindic&ts pacientiem
ar smagiem aknu darbibas trauc€jumiem (skatit 4.3. un 5.2. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucejumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem nav nepieciesams mainit buprenorfina/naloksona devu.
Ieteicama piesardziba, nozim&jot devu pacientiem ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem (kreatinina
klirenss < 30 ml/min) (skatit 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija
Buprenorfina/naloksona drosums un efektivitate, lietojot berniem, kas jaunaki par 15 gadiem, nav

pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Arstiem ir jabridina pacienti, ka $o zalu vienigais efektivais un droSais lietoSanas veids ir lietosana

— r v

Pacienti nedrikst norit vai lietot &dienu vai dz€rienu, kamer tablete nav pilnigi iz8kidusi.

Devu var veidot vairakas Suboxone tabletes ar atSkirigu stiprumu, kuras var lietot viena reize vai divas
dalitas dalas; otra dala jalieto talit péc pirmas dalas izskiSanas.



4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam
Smaga elpo$anas mazspgja

Smagi aknu darbibas traucgjumi

Akits alkoholisms vai dzéruma trakums

Vienlaiciga opioidu antagonistu (naltreksona, nalmeféna) lietoSana alkohola vai opioidu atkaribas
arst€Sanai

4.4. TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietosana

Aplamnieciska, launpratiga un mainita zalu lieto$ana

Buprenorfinu var lietot aplamnieciski vai launpratigi lidziga veida citiem likumigiem vai
nelikumigiem opioidiem. Dazi no aplamnieciskas un launpratigas lietosanas riskiem ietver
pardozesanu, ar asintim parnesamu virusu vai lokaliz&tu un sist€misku infekciju izplatiSanos, elposanas
nomakumu un aknu bojajumu. Ja buprenorfinu aplamnieciski lieto persona, kurai ta lietoSana nav
paredzgeta, rodas papildu risks, ka buprenorfinu ka primaro launpratigas lietoSanas narkotiku lietos
jauni no narkotikam atkarigi individi: tas var notikt, ja §1s zales nelikumigai lietoSanai izplata pacients,
kuram tas paredzgetas, vai ja §1s zales netiek pasargatas no nozagsanas.

Arstéana ar mazak neka optimalu buprenorfina/naloksona devu var mudinat pacientu aplamnieciski
lietot zales, izraisot pardoze€Sanu vai priekslaicigu arstéSanas partraukSanu. Pacients, kur§ sanem
nepietickamu buprenorfina/naloksona devu, var turpinat reagét uz nekontrolétiem abstinences
simptomiem, pasarstgjoties ar opioidiem, alkoholu vai citiem sedativajiem un miega Iidzekliem,
pieméram, benzodiazeptniem.

Lai mazinatu aplamnieciskas, launpratigas un mainitas zalu lietoSanas risku, javeic atbilstosi
piesardzibas pasakumi, parakstot un izsniedzot buprenorfinu, pieméram, jaizvairas parakstit lielaku
zalu daudzumu arste€sanas sakuma un javeic pacienta vajadzibam piemerota kliniska uzraudziba
noverosanas VizItes.

Buprenorfina apvienoSana ar naloksonu zal&s Suboxone ir paredzgta tam, lai atturtu no buprenorfina
aplamnieciskas un launpratigas lietoSanas. Sagaidams, ka aplamnieciska Suboxone intravenoza vai
intranazala lietoSana biis mazak iesp&jama neka tad, ja lieto tikai buprenorfinu, jo naloksona klatbiitne
So zalu sastava var provocéet abstinenci personam ar atkaribu no heroina, metadona vai citiem opioidu
agonistiem.

Ar miegu saistiti elpoSanas traucgjumi

Opioidi var izraisit ar miegu saistitus elposanas traucgjumus, ieskaitot centralo miega apnoju (CMA)
un ar miegu saistitu hipokseémiju. Opioidu lietoSana palielina CMA rasanas risku atkariba no devas.
Apsveriet iespgju CMA pacientiem samazinat kopg€jo opioidu devu.

ElpoSanas nomakums

Zinots par vairakiem naves gadijumiem elpoSanas nomakuma dg], Tpasi, ja buprenorfins lietots
kombinacija ar benzodiazepiniem (skatit 4.5. apakSpunktu) vai ja buprenorfins nav lietots saskana ar
arsta noradijumiem. Ir zinojumi ar par naves gadijumiem saistiba ar buprenorfina lietosanu vienlaikus
ar citiem depresantiem, piem&ram, alkoholu vai citiem opioidiem. Ja buprenorfinu lieto persona, kura
nav atkariga no opioidiem un kura nepanes opioidu iedarbibu, var rasties elpoSanas nomakums ar
iesp&jami letalu iznakumu.

Sis zales uzmanigi jalieto pacientiem ar astmu vai elpoSanas mazspgju (piemeram, hronisku
obstruktivu plausu slimibu, plausu sirdi, samazinatu elposanas rezervi, hipoksiju, hiperkapniju,
elposanas nomakumu vai kifoskoliozi (mugurkaula izliekumu, kas var izraisit elpas trilkumu)).

Ja notikusi nejausa vai apzinata noriSana, buprenorfins/naloksons var izraisit smagu elpoSanas
nomakumu ar iesp&jami letalu iznakumu b&rniem un cilvékiem, kuri nav atkarigi. Pacienti jabridina,
ka blisters janoglaba drosi, to nekada gadijuma nedrikst atvért ieprieks, tas jaglaba bérniem un citiem



gimenes locekliem nepieejama vieta, ka ar §Ts zales nedrikst lietot bernu klatbttng. Ja notikusi nejausa
noriSana vai ir aizdomas par noriSanu, nekavgjoties jasazinas ar neatliekamas palidzibas dienestu.

CNS nomakums

Buprenorfins/naloksons var izraisit miegainibu, Tpasi, ja to lieto kopa ar alkoholu vai centralas nervu
sisttmas (CNS) depresantiem (pieméram, benzodiazepiniem, trankvilizatoriem, sedattvajiem vai
miega Iidzekliem; skatit 4.5. un 4.7. apakspunktu).

Sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu zalu, vienlaicigas lietoSanas risks
Buprenorfina/naloksona un sedativo zalu, piem&ram, benzodiazepinu vai lidzigu zalu, vienlaiciga
lieto$ana var izraisit sedaciju, elposanas nomakumu, komu un navi. So risku dé| ordinéana kopa ar
§Tm sedativajam zalém japaredz pacientiem, kuriem nav iesp&jamas citas arst€Sanas iespgjas. Ja
pienem l@mumu ordinét buprenorfinu/naloksonu kopa ar sedativajam zaleém, jalieto mazaka efektiva
sedativo zalu deva un arsteSanas ilgumam jabut iesp&jami 1sam. Riipigi javero, vai pacientiem nerodas
elposanas nomakuma un sedacijas pazimes un simptomi. Saja zina loti ieteicams pacientus un vinu
apriipetajus informét, ka Sie simptomi jaieveéro (skatit 4.5. apakSpunktu).

Serotonina sindroms

Lietojot Suboxone vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem Iidzekliem, pieméram, MAO inhibitoriem,
selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SSRI), serotonina norepinefrina
atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SNRI) vai tricikliskajiem antidepresantiem, var rasties serotonina
sindroms, kas ir potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja lietosana vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem Iidzekliem ir kliniski nepiecieSama, ieteicams riipigi
noverot 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
samazina$ana vai terapijas partrauksana.

Atkariba

Buprenorfins ir dalgjs p (m1) opiatu receptora agonists un ilgstosa ta lietoSana izraisa opioidu tipa
atkaribu. P&ttjumi ar dzivniekiem un kliniska pieredze pieradijusi, ka buprenorfins var izraisit
atkaribu, tacu mazaka pakapé neka pilnigs agonists, piem&ram, morfins.

Nav ieteicama peks$na arstéSanas partrauksana, jo var rasties abstinences sindroms, kura sakums var
but aizkavéts.

Hepatits un aknu komplikacijas

Gan kliniskajos pétijumos, gan zinojumos par blakusparadibam p&cregistracijas perioda ir zinots par
akfita aknu bojajuma gadijumiem narkomaniem, kuri ir atkarigi no opioidiem. Patologiju spektrs ir no
parejosas asimptomatiskas aknu transaminazu Iimena paaugstinasanas lidz aknu mazspgjas, aknu
nekrozes, hepatorenala sindroma un aknu encefalopatijas un naves gadijumu aprakstiem. Daudzos
gadijumos izraiso$a un sekmejosa nozime var biit jau pirms arstéSanas diagnosticetiem
mitohondrialiem traucéjumiem (genétiskai slimibai, aknu enzimu patologijai, B vai C virushepatita
infekcijai, alkohola launpratigai lietoSanai, anoreksijai, vienlaicigai citu iesp&jami hepatotoksisku zalu
lieto$anai) un pasreizgjai injic&jamo narkotiku lietosanai. Sie pamata faktori janem véra pirms
buprenorfina/naloksona ordiné$anas un terapijas kursa laika. Ja rodas aizdomas par aknu bojajumu,
nepieciesama papildu biologiska un etiologiska novértésana. Ja ir attiecigas atrades, zalu lietoSanu var
piesardzigi partraukt ta, lai noverstu abstinences simptomus un noverstu atgrieSanos pie nelikumigu
narkotiku lietoSanas. Ja arsteéSana tiek turpinata, ripigi jakontrol€é aknu darbiba.

Opioidu abstinences sindroma provocéSana

Uzsakot arst€Sanu ar buprenorfinu/naloksonu, arstam jazina, ka buprenorfins ir dalgjs agonists un ka
tas var provocét abstinenci no opioidiem atkarigiem pacientiem, 1pasi, ja to lieto atrak ka 6 stundas péc
heroina vai citu slaicigas darbibas opioidu pedgjas lietoSanas reizes vai atrak ka 24 stundas p&c
metadona pedgjas devas. Parejas posma no buprenorfina vai metadona uz buprenorfinu/naloksonu
pacienti ripigi jauzrauga, jo ir zinots par abstinences simptomiem. Lai izvairtos no abstinences




provocgsanas, arstéSanu ar buprenorfinu/naloksonu drikst uzsakt tikai tad, ja ir acimredzamas
objektivas abstinences pazimes (skatit 4.2. apakSpunktu).

Abstinences simptomi var bt saistiti arT ar devu, kas ir mazaka par optimalo.

Aknu darbibas traucgjumi

Aknu darbibas traucgjumu ietekme uz buprenorfina un naloksona farmakokingétiku tika izvertta
pecregistracijas petijuma. Gan buprenorfins, gan naloksons plasi metabolizgjas aknas, un pacientiem
ar vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas trauc€jumiem tika novérota augstaka buprenorfina un
naloksona koncentracija plazma neka veseliem cilvékiem. Janovero, vai pacientiem nerodas
provocetas opioidu abstinences pazimes un simptomi, toksicitate vai pardozesana, kam pamata ir
paaugstinata naloksona un/vai buprenorfina koncentracija.

Pirms arstéSanas uzsaksanas ieteicams noteikt aknu sakotngjos funkcionalos raditajus un dokumentet
virushepatita statusu. Lielaks aknu bojajuma risks ir pacientiem, kam laboratoriskajos izmeklg&jumos
konstat€ts virushepatits, pacientiem, kas vienlaikus lieto citas zales, (skatit 4.5. apakSpunktu), un/vai
pacientiem ar aknu darbibas trauc€jumiem. Ieteicama regulara aknu darbibas kontrole (skatit

4.4. apakspunktu).

Buprenorfins/naloksons piesardzigi jalieto pacientiem ar vid€ji smagiem aknu darbibas traucgjumiem
(skatit 4.3. un 5.2. apak$punktu). Pacientiem ar smagu aknu mazsp&ju buprenorfina/naloksona
lietoSana ir kontrindicéta.

Nieru darbibas traucgjumi

Eliminacija caur nierém var biit ilgstosa, jo 30 % no ievaditas devas tiek izvaditi caur nierém.
Pacientiem ar nieru mazsp&ju uzkrajas buprenorfina metaboliti. Ieteicama piesardziba, nozimgjot devu
pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit 4.2. un
5.2. apak$punktu).

CYP3A4 inhibitori

Zales, kas inhibé CYP3A4 enzimu, var izraisit buprenorfina koncentracijas palielinasanos. Var biit
nepiecieSams samazinat buprenorfina/naloksona devu. Pacientiem, kuri jau tiek arstéti ar CYP3 A4
inhibitoriem, buprenorfina/naloksona deva uzmanigi jatitre, jo Siem pacientiem varétu pietikt ar
mazaku devu (skatit 4.5. apakSpunktu).

Zalu grupas iedarbiba
Ambulatoriskiem pacientiem opioidi var izraisit ortostatisku hipotensiju.

Opioidi var paaugstinat cerebrospinala skidruma spiedienu, kas var izraistt krampjus, tapec opioidi
piesardzigi jalieto pacientiem ar galvas traumu, intrakranialiem bojajumiem, citos apstaklos, kad var
bt paaugstinats cerebrospinala skidruma spiediens, vai pacientiem ar krampju 1lékmém anamnéze.

Opioidi piesardzigi jalieto pacientiem ar hipotensiju, prostatas hipertrofiju vai urinizvadkanala stenozi.
Opioidu izraisita mioze, apzinas Iimena izmainas vai izmainas sapju ka slimibas simptoma uztveré var
traucet pacienta stavokla novertgjumam, diagnozes noteikSanai vai art ietekmét blakusslimibas

klmisko gaitu.

Opioidi piesardzigi jalieto pacientiem ar miksedému, hipotireozi vai virsnieru garozas mazsp&ju
(pieméram, Adisona slimibu).

Ir pieradits, ka opioidi palielina zultsvada iek$€jo spiedienu, tap&c tie piesardzigi jalieto pacientiem ar
zultscelu darbibas traucgjumiem.

Opioidi jalieto piesardzigi gados vecakiem vai novajinatiem pacientiem.



Vienlaiciga monoaminsoksidazes inhibitoru (MAOI) lietoSana var izraisit parmérigu opioidu
iedarbibu, pamatojoties uz pieredzi ar morfinu (skatit 4.5. apakSpunktu).

Paligvielas
Sts zales satur laktozi. STs zales nevajadzetu lietot pacientiem ar retu iedzimtu galaktozes nepanesibu,

ar pilnigu laktazes deficitu vai glikozes-galaktozes malabsorbciju.
Sis zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra tabletg, — butiba tas ir ,,natriju nesaturosas”.

Pediatriska populacija

LietoSanas pusaudziem (vecums 15—< 18 gadi)
Ta ka nav datu par lietoSanu pusaudziem (vecums 15—< 18 gadi), §1s vecuma grupas pacienti
arstesanas laika janovero riipigak.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Buprenorfinu/naloksonu nedrikst lietot kopa ar:

o alkoholiskiem dz€rieniem vai spirtu saturo$am zalém, jo alkohols pastiprina buprenorfina
sedativo iedarbibu (skatit 4.7. apaksSpunktu).

Suboxone jalieto piesardzigi kopa ar:

o sedativajiem lidzekliem, piem&ram, benzodiazepiniem vai lidzigam zaleém.
Opioidu un sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu zalu, vienlaiciga lietoSana
aditivas CNS depresantu ietekmes d€l paaugstina sedacijas, elpoSanas nomakuma, komas un
naves risku. Sedativo zalu vienlaicigas lietoSanas deva un ilgums jaierobeZzo (skatit
4.4, apakspunktu). Pacienti ir jabridina, ka ir arkartigi bistami patstavigi lietot arsta nenozimé&tus
benzodiazepinus, kad tiek lietotas §1s zales; jabridina ar1, ka kopa ar §Tm zalém benzodiazepinus
drikst lietot tikai ta, ka to noradijis arsts (skatit 4.4. apakspunktu);

o Suboxone lietoSana vienlaicigi ar gabapentinoidiem (gabapentinu un pregabalinu) var izraisit
elposanas nomakumu, hipotensiju, dzilu sedaciju, komu vai navi (skatit 4.4. apaksSpunktu).

. citiem centralas nervu sisteémas depresantiem, citiem opioidu atvasinajumiem (pieméram,
metadonu, pretsapju un pretklepus [idzekliem), noteiktiem antidepresantiem, sedativiem
H1 receptoru antagonistiem, barbituratiem, pie benzodiazepiniem nepiederoSiem
anksiolitiskajiem lidzekliem, neiroleptiskiem Iidzekliem, klonidinu un Iidzigam vielam — §1s
kombinacijas pastiprina centralas nervu sistémas nomakumu. Samazinata modriba var
transportlidzeklu vadiSsanu un mehanismu apkalposanu padarit bistamu,

. turklat pietiekamu analg€ziju var biit griiti sasniegt, ja pacientiem, kuri lieto
buprenorfinu/naloksonu, tiek dots pilnigs opioidu agonists. Tap&c pastav pilniga agonista
pardozesanas iesp&jamiba, Tpasi, ja mégina parvarét buprenorfina dalgja agonista iedarbibu vai
gadijumos, kad pazeminas buprenorfina Iimenis plazma;

. serotonergiskam zalém, pieméram, MAO inhibitoriem, selektivajiem serotonina
atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SSRI), serotonina norepinefrina atpakalsaistiSanas inhibitoriem
(SNRI) vai tricikliskajiem antidepresantiem, jo palielinas serotonina sindroma risks, kas ir
potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit 4.4. apakSpunktu);

o naltreksons un nalmeféns ir opioidu antagonisti, kas var blok&t buprenorfina farmakologisko
iedarbibu. Vienlaiciga lietosana buprenorfina/naloksona kursa laika ir kontrindicéta, jo
iesp&jama bistama mijiedarbiba, kas var provocet peksnu ilgstoSu un intensivu opioidu
abstinences simptomu sak$anos (skatit 4.3. apakSpunktu);



o CYP3A4 inhibitoriem: buprenorfina un ketokonazola (spéciga CYP3A4 inhibitora)
mijiedarbibas petijuma noveroja paaugstinatu buprenorfina Cmax un AUC (laukumu zem liknes)
(aptuveni attiecigi par 50 % un 70 %) un mazaka méra palielinatus Sos raditajus
norbuprenorfinam. Pacienti, kuri sanem Suboxone, riipigi jauzrauga un, lietojot vienlaicigi ar
specigiem CYP3A4 inhibitoriem (pieméram, ar tadiem proteazes inhibitoriem ka ritonavirs,
nelfinavirs vai indinavirs vai ar tadiem azolu grupas pretsénisu lidzekliem ka ketokonazols vai
itrakonazols, makrolidu grupas antibiotiskajiem lidzekliem), var biit jasamazina deva;

o CYP3A4 induktoriem: CYP3A4 induktorus lietojot vienlaicigi ar buprenorfinu, var
samazinaties buprenorfina koncentracija plazma, iesp&jami izraisot nepietiekamu opioidu
atkaribas arstéSanu ar buprenorfinu. Pacientus, kuri sanem buprenorfinu/naloksonu, ieteicams
ripigi uzraudzit, ja vienlaicigi tiek lietoti induktori (piem&ram, fenobarbitals, karbamazepins,
fenitoins, rifampicins). Var biit nepiecieSams attiecigi pielagot buprenorfina vai CYP3A4
induktora devu;

. vienlaiciga monoaminoksidazes inhibitoru (MAOI) lietoSana var izraisit parmerigu opioidu
iedarbibu, pamatojoties uz pieredzi ar morfinu.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriti

Griitnieciba

Dati par buprenorfina/naloksona lietoSanu griitniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami. P&tijumi ar
dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Potencialais risks cilvekam nav
zinams.

Buprenorfina lietoSana griitniecibas beigu perioda var izraisit elpoSanas nomakumu jaundzimusajam
pat tad, ja lietoSana ir bijusi Tslaiciga. llgstosa buprenorfina lietoSana matei pedgjos tris gritniecibas
menesos var izraisit abstinences sindromu jaundzimusajam (pieméram, hipertoniju, jaundzimusa trici,
jaundzimusa uzbudinajumu, mioklonusu vai krampjus). Parasti sindroms ir aizkavets no dazam
stundam lidz dazam dienam péc dzimSanas.

Lai noverstu elposanas nomakuma vai abstinences sindroma risku jaundzimusajiem, griitniecibas
beigas jaapsver jaundzimuso uzraudziba vairaku dienu garuma, jo buprenorfina eliminacijas
pusperiods ir ilgs.

Turklat arstam ir janoverté buprenorfina/naloksona lietosana griitniecibas laika.
Buprenorfinu/naloksonu griitniecibas laika drikst lietot tikai tad, ja iesp&jamais ieguvums parsniedz
iesp&jamo risku auglim.

BaroS$ana ar kriti

Nav zinams, vai naloksons izdalas cilvéka piena. Buprenorfins un ta metaboliti izdalas cilveéka piena.
Zurkam buprenorfins nomac laktaciju. Tapéc arste$anas ar Suboxone laika barosana ar kriiti
japartrauc.

Fertilitate

P&tijumi ar dzivniekiem liecina par samazinatu matisu auglibu, lietojot lielas devas (sistemiska
iedarbiba > 2,4 reizes parsniedz iedarbibu cilvekam no maksimalas ieteicamas 24 mg buprenorfina
devas, pamatojoties uz AUC, skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportliidzeklus un apkalpot mehanismus

Buprenorfins/naloksons, lietojot to pacientiem, kuri ir atkarigi no opioidiem, maz vai méreni ietekmée
spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Sis zales var izraisit miegainibu, reiboni vai
domasanas trauc€jumus, 1pasi arstéSanas uzsaksanas un devas piclagoSanas laika. Lietojot kopa ar
alkoholu vai centralas nervu sist€mas depresantiem, iedarbiba, iesp&jams, bus izteiktaka (skatit
4.4.un 4.5. apakSpunktu).



Pacienti ir jabridina par transportlidzeklu vadiSanu vai bistamu mehanismu apkalposanu, jo
buprenorfins/naloksons var nelabveligi ietekmét vinu sp&ju veikt sadas darbibas.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Pivotalos kliniskajos p&ttjumos visbiezakas zinotas ar arst€Sanu saistitas neveélamas blakusparadibas
bija aizcietgjums un simptomi, kas parasti saistiti ar zalu abstinenci (t. i., bezmiegs, galvassapes, slikta
diisa, hiperhidroze un sapes). Dazi gadijumi ar krampju lekmém, vemSanu, caureju un paaugstinatiem
aknu funkcionalo testu raditajiem tika uzskatiti par nopietniem.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

1. tabula apkopotas nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots pivotalajos kliniskajos p&tijumos,
kuros tas noveroja 342 no 472 pacientiem (72,5%), un nevélamas blakusparadibas, par kuram zinots
pécregistracijas uzraudzibas laika.

Talak noradito iespgjamo nevelamo blakusparadibu sastopamibas biezums definéts atbilstosi $adam
iedaltjumam:
loti biezi (> 1/10), biezi (> 1/100 lidz < 1/10), retak (> 1/1000 lidz < 1/100), nav zinami (nevar noteikt

peEc pieejamiem datiem).

1. tabula. Buprenorfina/naloksona kliniskajos pétijumos un pécregistracijas uzraudzibas
perioda zinotas ar arstéSanu saistitas nevelamas blakusparadibas

Organu sisttmu | Loti biezi BieZi Retak Nav zinami
klase
Infekcijas un Gripa Urincelu infekcija
infestdacijas Infekcija Maksts infekcija
Faringits
Rinits
Asins un Anémija
limfatiskas Leikocitoze
sistemas Leikopénija
traucejumi Limfadenopatija
Trombocitop&nija
Imiinas sistemas Paaugstinata jutiba | Anafilaktisks
traucejumi Soks
Vielmainas un Estgribas
uztures pasliktinasanas
traucéjumi Hiperglikeémija
Hiperlipidémija
Hipoglikémija
Psihiskie Bezmiegs Trauksme Patologiski sapni Halucinacijas
traucéjumi Depresija Satraukums
Dzimumticksmes | Apatija
pavajinasana Depersonalizacija
Nervozitate Atkariba no zalém
Patologiska Eiforisks
domasana garastavoklis
Naidigums
Nervu sistemas Galvassapes Migréna Amngézija Aknu
traucejumi Reibonis Hiperkingzija encefalopatija
Hipertonija Krampju lekme Gibonis
Parestézija Runas traucgjumi
Miegainiba Trice
Acu bojajumi Vajredziba Konjunktivits
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Organu sistemu | Loti bieZi Biezi Retak Nav zinami
klase
Asaru aparata Mioze
traucgjumi
Ausu un labirinta Vertigo
bojajumi
Sirds funkcijas Stenokardija
traucéjumi Bradikardija
Miokarda infarkts
Sirdsklauves
Tahikardija
Asinsvadu Hipertensija Hipotensija Ortostatiska
sistemas Asinsvadu hipotensija
traucéjumi paplaSinasanas
Elposanas Klepus Astma Bronhospazmas
sistemas Aizdusa ElpoSanas
traucejumi, krisu Zavasanas nomakums

kurvja un videnes
slimibas

Kunga-zarnu Aizcietgjums Sapes vedera Ciilas mutes Zobu kariess
trakta traucejumi | Slikta duSa Caureja dobuma
Dispepsija Meles krasas
Vedera uzpiiSanas | maina
VemsSana
Aknu un/vai zZults Hepatits
izvades sistémas Akdits hepatits
traucéjumi Dzelte
Aknu nekroze
Hepatorenals
sindroms
Adas un zemadas | Hiperhidroze Nieze Akne Angioedeéma
audu bojajumi Izsitumi Alopécija
Natrene Eksfoliativs
dermatits
Sausa ada

Adas veidojums

Skeleta-muskulu

Sapes mugura

Artrits

un saistaudu Artralgija
sistemas bojajumi Muskulu spazmas
Mialgija

Nieru un Normai Albuminiirija
urinizvades neatbilstosi urtna | Dizirija
sistemas raditaji Hematirija
traucejumi Nefrolitiaze

Urina aizture
Reproduktivas Erektila Amenoreja
sistemas disfunkcija Ejakulacijas
traucéjumi un traucgjumi
kriits slimibas Menoragija

Metroragija
Vispareji Zalu abstinences | Asténija Hipotermija Zalu abstinences
traucejumi un sindroms Sapes kraskurvi sindroms
reakcijas Drebuli jaundzimusajam

ievadisanas vieta

Pireksija
Savargums
Sapes
Periféra tiiska
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Organu sistemu
klase

Loti biezi

Biezi

Retak

Nav zinami

Izmekléjumi Patologiski aknu | Kreatinina limena | Transaminazu
funkcionalo testu | paaugstinasanas limena
raditaji asinis paaugstinasanas
Kermena masas
samazinaSanas

Traumas, Trauma Karstuma diiriens

saindeésands un
ar manipuldcijam
saistitas
komplikacijas

AtsevisSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Ir zinots par lokalu reakciju, dazkart septisku (abscesu, celulitu) un potenciali biitisku akiitu hepatitu
un citam infekcijam, piem&ram, pneimoniju, endokarditu, pec aplamnieciskas zalu lietoSanas
intravenozi, un dazas nevélamas blakusparadibas ir attiecinamas uz aplamniecisku zalu lietoSanu,
nevis pasam zalém (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacientiem ar izteiktu atkaribu no narkotikam sakotngja buprenorfina lietoSana var izraisit zalu
abstinences sindromu, kas ir 11dzigs ar naloksonu saistitajam abstinences sindromam (skattt
4.2. un 4.4. apakspunktu).

ZinoSana par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min€to nacionalas
zinoSanas sist€émas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozésana

Simptomi

Galvenais simptoms pardozesanas gadijuma, kad nepiecieSama mediciniska iejauksanas, ir elpoSanas
nomakums centralas nervu sistémas nomakuma dgl, jo tas var izraisit elposanas apstasanos un navi.
Pardozgsanas pazimes var ietvert arT miegainibu, ambliopiju, miozi, hipotensiju, sliktu dtisu, vemsanu
un/vai runas traucgjumus.

ArsteSana

Javeic vispargji balstterapijas pasakumi, pieméram, ripigi jakontrol€ pacienta elpoSana un
sirdsdarbiba. Javeic simptomatiska elpoSanas nomakuma arstéSanas un standarta intensivas terapijas
pasakumi. JanodroSina elpcelu caurlaidiba un javeic asistéta vai kontrol&ta elpinasana. Pacients
japarvieto uz vietu, kur ir pieejami visi lidzekli reanimesanai.

Ja pacientam ir vemsSana, japariip&jas, lai noveérstu atvemto masu aspiraciju.

Ieteicama opioidu antagonista (t. i., naloksona) lietoSana, lai gan ta ietekme uz buprenorfina izraisttu
elposanas sisteémas simptomu novérsanu ir mérena salidzinajuma ar ta iedarbibu uz pilnigu agonistu
opioidiem.

Ja tiek lietots naloksons, ilgstosa buprenorfina darbiba ir janem v&ra, nosakot arstéSanas ilgumu un
medicinisko uzraudzibu, kas nepiecieSama, lai noverstu pardozesanas izpausmes. Naloksons var
izvadities atrak neka buprenorfins, tadejadi iesp&jama ieprieks kontroléto buprenorfina pardozesanas
simptomu atjaunoSanas, tapec var biit nepiecieSama ilgstosa infuzija. Ja infuzija nav iesp&ama, var but
nepiecieSama atkartota naloksona devas lietoSana. Pasreizgjas intravenozas inflizijas atrums jatitré
atbilstoSi pacienta atbildes reakcijai.
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5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi nervu sisteému ietekméjosie lidzekli, zales atkaribas arstésanai,
ATK kods: NO7BCS51.

Darbibas mehanisms

Buprenorfins ir daléjs opioidu agonists/antagonists, kas saistas ar p un « (kapa) opioidu receptoriem
smadzengs. Ta iedarbiba opioidu balstterapija ir saistita ar 1€nu, atgriezenisku saistiSanos ar p opioidu
receptoriem, kas ilgstosa perioda var mazinat nepieciesamibu atkarigiem pacientiem lietot narkotikas.

Kliniskas farmakologijas pétijumos, kuros piedalijas no opioidiem atkarigas personas, tika novérota
opioidu agonistu darbibas maksimala robeza.

Naloksons ir opioidu p receptoru antagonists. Lietojot to parastaja deva iekskigi vai zem méles
pacientiem ar opioidu abstinenci, gandriz pilniga pirma loka metabolisma d&] naloksonam ir nieciga
farmakologiska darbiba vai tas nav. Tacu, ja no opioidiem atkarigam personam to ievada intravenozi,
tad naloksons, kas ir Suboxone sastava, izraisa ievérojamu opioidu antagonistu iedarbibu un opioidu
abstinenci, tadgjadi atturot no launpratigas intravenozas lietoSanas.

Kliniska efektivitate un drosums

Buprenorfina/naloksona efektivitates un droSuma dati ir iegiiti galvenokart no vienu gadu ilga klmiska
petijuma, kas bija 4 nedg€las ilgs randomizgts, dubultmaskets buprenorfina/naloksona, buprenorfina un
placebo salidzinajums, kam sekoja 48 nedélas ilgs buprenorfina/naloksona dro§uma pétijums. Saja
pétijuma 326 no heroina atkarigi pacienti p&c nejausibas principa tika iedaliti $adas grupas: 16 mg
buprenorfina/naloksona diena, 16 mg buprenorfina diena vai placebo. Pacientiem, kuriem bija
randomizgti noteikts kads no aktivajiem lidzekliem, devu lietoSana sakas ar 8§ mg buprenorfina

1. diena, kam sekoja 16 mg (divreiz 8 mg) buprenorfina 2. diena. 3. diena tie p&tjjuma dalibnieki, kuri
bija randomizgti iedaliti buprenorfina/naloksona grupa, saka lietot kombingto tableti. Pacienti katru
dienu (no pirmdienas Iidz piektdienai) tika apsekoti klmnika, lai noveértetu devu un efektivitati. Ned€las
nogalém tika izsniegtas devas nemsanai uz majam. Primarais pétijuma salidzinajums bija buprenorfina
un buprenorfina/naloksona individualas efektivitates salidzinajums ar placebo. Tris reizes nedéla to
nemto urina paraugu, kas nesaturgja p&tijuma ietvaros neizsniegtus opioidus, procentuala attieciba bija
statistiski lielaka gan buprenorfinam/naloksonam, salidzinot ar placebo (p < 0,0001), gan
buprenorfinam, salidzinot ar placebo (p < 0,0001).

Dubultmasketa, divkartslepta paral€lu grupu petijuma, kura salidzinaja buprenorfina etilspirta skidumu
ar pilnigu agonistu saturosu aktivo kontroli, 162 pacienti 3—10 dienas ilga indukcijas fazg, 16 ned€las
ilga balstterapijas faz€ un 7 nedélas ilga detoksifikacijas fazeé randomizeti sanéma buprenorfina
etilspirta Skidumu lietoSanai zem méles pa 8 mg diena (deva, kas aptuveni pielidzinama
buprenorfia/naloksona devai 12 mg diena) vai divas relativi mazas aktivas kontroles devas, viena no
kuram bija pietieckami maza, lai biitu placebo alternativa. Buprenorfina deva tika titréta Iidz balstdevai
l1dz 3. dienai; aktivas kontroles devas tika titrétas pakapeniskak. Pamatojoties uz terapijas turpinasanu
un to tris reizes ned€la nemto urina paraugu, kas nesaturgja petijuma neizmantotus opioidus,
procentualo attiecibu, buprenorfins bija efektivaks neka kontroles maza deva, nodrosinot no heroina
atkarigo narkomanu palikSanu arst€Sanas programma un mazinot opioidu lietoSanu arstéSanas laika.
Buprenorfina pa 8 mg diena efektivitate bija lidziga vid€jai aktivas kontroles devai, tacu Iidzvertigums
netika pieradits.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Buprenorfins

Uzsuksanas
Lietojot iekskigi, buprenorfins tiek paklauts pirma loka metabolismam ar N-dealkiléSanos un
glikuronkonjugacijas veida tievaja zarna un aknas. Tapec §1s zales nav piemerotas iekskigai lietoSanai.
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Maksimala koncentracija plazma tiek sasniegta 90 miniisu laika p&c lietoSanas zem meéles. Lietojot
lielaku buprenorfina/naloksona devu zem méles, paaugstinajas buprenorfina Iimenis plazma. Palielinot
devu (4-16 mg robezas), palielingjas gan buprenorfina Cmax, gan AUC, lai gan Sis pieaugums bija
mazaks neka proporcionals devai.

2. tabula. Buprenorfina vidéjie farmakokinétiskie raditaji

Farmakokinétiskais raditajs Suboxone 4 mg Suboxone 8 mg

Suboxone 16 mg

Conax ng/ml 1,84 (39) 3,0 (51) 5,95 (38)

AUCo 43
stundas ng/ml

12,52 (35) 20,22 (43) 34,89 (33)

3. tabula. Zem meéles vai aiz vaiga lietotas Suboxone membranas farmakokinétisko raditaju
izmainas, salidzinot ar Suboxone tableti lietoSanai zem méles

Deva FK Palielinajums buprenorfinam FK Palielinajums naloksonam
raditajs raditajs
Zem meles | Aiz vaiga | Aiz vaiga Zem méles | Aiz vaiga | Aiz vaiga
lietojama lietojama lietojama lietojama lietojama lietojama
membrana | membrana | membrana membrana | membrana | membrana
salidzingju | salidzindju | salidzinaju salidzinaju | salidzingju | salidzindju
maarzem | maarzem | maarzem maarzem | maarzem | maarzem
méles mgéles méles méles mgéles méles
lietojamu lietojamu lietojamu lietojamu lietojamu lietojamu
tableti tableti membranu tableti tableti membranu
1 x Crnax 22 % 25% - Crax - - -
2 mg/0,5 mg AUC,. | - 19% - AUC,. | - - -
pedeja pedeja
2 % Crnax - 21% 21 % Conax - 17% 21 %
2 mg/0,5 mg AUC,. | - 23 % 16 % AUC,. | - 22 % 24 %
pedeja pedeja
1 x Crnax 28 % 34 % - Crax 41 % 54 % -
8 mg/2 mg AUC,. |20 % 25% - AUCy. | 30% 43 % -
pedgja pedgja
1 x Crnax 37% 47 % - Cinax 57 % 72 % 9 %
12 mg/3 mg AUCy. |21 % 29 % - AUC,. | 45% 57 % -
pedgja pedgja
1 x Cunax - 27 % 13% Cinax 17 % 38 % 19 %
8mg/2mgun | AUCy. | - 23 % - AUC,. | - 30 % 19 %
2 x pedeia pedeja
2 mg/0,5 mg

1. piebilde. ,,—” nozZimg, ka nav izmainu, ja Cmax un AUCo pedeja Vertibu geometrisko vidgjo attiecibu
90 % ticamibas intervali ietilpst robezas no 80 % lidz 125%.

2. piebilde. Dati par 4 mg/1 mg stipruma membranu nav pieejami; sastava zina ta ir proporcionala

2 mg/0,5 mg stipruma membranai, un tas izmers ir tads pats ka 2 x 2 mg/0,5 mg stipruma membranai.

Izkliede
P&c buprenorfina uzstksanas noveérojama atra izkliedes faze (izkliedes pusperiods ir no 2 lidz
5 stundam).

Buprenorfins ir Joti lipofils, tapec iekltiSana cauri hematoencefaliskajai barjerai notiek atri.
Aptuveni 96 % buprenorfina saistas ar proteiniem, galvenokart ar alfa un béta globulinu.

Biotransformacija

Buprenorfins lielakoties metabolizgjas caur N-dealkiléSanos ar mikrosomalu CYP3A4 palidzibu
aknas. P&c tam primara molekula un primarais dealkil&tais metabolits norbuprenorfins glikuronizgjas.

14



Norbuprenorfins saistas ar opioidu receptoriem in vitro; tomer nav zinams, vai norbuprenorfins
veicina buprenorfina/naloksona kopgjo iedarbibu.

Eliminacija

Buprenorfina eliminacija ir bi- vai tri-eksponenciala, un ta vid&jais eliminacijas pusperiods no plazmas
ir 32 stundas.

Buprenorfins tiek izvadits ar féc€m (~70 %), caur Zultsvadiem izvadoties glikuronkonjugétiem
metabolitiem, bet atlikusT dala (~30 %) tiek izvadita ar urinu.

Linearitate/nelinearitate
Palielinot devu (diapazona no 4 Iidz 16 mg), lineari palielingjas buprenorfina Cmax un AUC, lai gan $is
pieaugums nebija tiesi proporcionals devai.

Naloksons

UzsitkSanas un izkliede

P&c buprenorfina/naloksona lietoSanas zem méles naloksona koncentracija plazma ir maza, un ta
strauji samazinas. Naloksona vidgja maksimala koncentracija plazma bija parak zema, lai novertetu
devas proporcionalitati.

Nav konstatéts, ka naloksons ietekm&tu buprenorfina farmakokingtiku; gan buprenorfina tabletes
lietoSanai zem méles, gan buprenorfina/naloksona membrana lietoSanai zem méles nodrosina Iidzigu
buprenorfina koncentraciju plazma.

Izkliede
Aptuveni 45 % naloksona saistas ar proteiniem, galvenokart ar albuminu.

Biotransformacija

Naloksons metabolizgjas aknas galvenokart glikuronidu konjugacijas rezultata un tiek izvadits ar
urinu. Naloksons tiesas glikuronizacijas cela parveidojas par naloksona 3-glikuronidu, ka arT notiek
N-dealkilésanas un 6-okso grupas redukcija.

Elimindcija
Naloksons tiek izvadits ar urinu, vid€jais eliminacijas pusperiods no plazmas ir no 0,9 Iidz 9 stundam.

Tpa§as pacientu grupas

Gados vecaki cilveki
Dati par farmakokin&tiku gados vecakiem pacientiem nav pieejami.

Nieru darbibas traucejumi

Eliminacija caur nierém veido relativi nelielu dalu (~30 %) no kopgja buprenorfina/naloksona klirensa.
Pamatojoties uz nieru darbibas raksturlielumiem, deva nav jamaina, tomér, nozZimg&jot devu pacientiem
ar smagiem nieru darbibas trauc€jumiem, ieteicama piesardziba (skatit 4.3. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucéjumi

Aknu darbibas traucgjumu ietekme uz buprenorfina un naloksona farmakokingtiku tika izvertta
pécregistracijas petijjuma.

4. tabula ir apkopoti kliniska p&tijuma rezultati, kuros tika noteikta buprenorfina un naloksona

iedarbiba péc buprenorfina/naloksona 2,0 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles lietoSanas veseliem
cilvékiem un pacientiem ar dazadas smaguma pakapes aknu darbibas trauc&jumiem.
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4. tabula. Aknu darbibas traucéjumu ietekme uz buprenorfina un naloksona
farmakokinetiskajiem raditajiem pec Suboxone lietoSanas (izmainas attieciba pret
veseliem cilvekiem)

FK raditajs

Viegli aknu darbibas
traucéjumi
(A Kklase péc Child-Pugh
klasifikacijas)
N=9)

Videji smagi aknu
darbibas traucéjumi
(B klase pec Child-Pugh
klasifikacijas)
N=8)

Smagi aknu darbibas
traucéjumi
(C Kklase péc Child-Pugh
klasifikacijas)
N=8)

Buprenorfins

Palielinajums 1,2 reizes

Palielinajums 1,1 reizi

Palielinajums 1,7 reizes

Lidzigi ka kontroles

Palielinajums 1,6 reizes

Palielinajums 2,8 reizes

grupai

Naloksons

Lidzigi ka kontroles
grupai
Samazinajums 0,2 reizes

Palielinajums 2,7 reizes

Palielinajums 11,3 reizes

Palielinajums 3,2 reizes Palielinajums 14,0 reizes

Kopuma pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem buprenorfina koncentracija plazma
palielinajas aptuveni 3 reizes, turpretim naloksona koncentracija plazma smagu aknu darbibas
trauc€jumu gadijuma palielinajas 14 reizes.

5.3. Prekliniskie dati par droSumu

Buprenorfina un naloksona kombinacija tika p&tita akiitas un atkartotu devu (Zurkam Iidz 90 dienam)
toksicitates p&tijumos ar dzivniekiem. Nenoveroja sinergisku toksicitates pastiprinasanos. Nevélamo
blakusparadibu pamata bija opioidu agonistu un/vai antagonistu zinama farmakologiska aktivitate.

Buprenorfina hidrohlorida un naloksona hidrohlorida kombinacija (4:1) nebija mutagéna bakteriju
mutacijas testa (Eimsa testa) un klastogéna in vitro citogenégtiska testa cilvéka limfocitos vai
intravenoza mikrokodolu testa zurkam.

Reprodukcijas pettjumi, iekskigi lietojot buprenorfinu : naloksonu (attieciba 1:1), liecina par
embrioletalitati zurkam mates toksicitates gadijuma visas devas. Mazaka péetita deva bija lidzvertiga
iedarbibai, kas 1 X parsniedz buprenorfina un 5 x parsniedz naloksona iedarbibu, lietojot maksimalo
terapeitisko devu cilvékam, kas aprékinata mg/m? veida. Lietojot matitei toksiskas devas, truiem
nenoveroja toksisku ietekmi uz attistibu. Turklat ne zurkam, ne truS§iem nenovéroja teratogenitati. Peri-
postnatals pétijums ar buprenorfinu/naloksonu nav veikts; tomer, matitei iekskigi lietojot buprenorfinu
lielas devas grusnibas un laktacijas laika, novéroja griitu atnesanos (iesp&jams, buprenorfina sedativas
iedarbibas d&l), augstu mirstibas raditaju jaundzimus$ajiem un nelielu dazu neirologisko funkciju
(virsmas Iidzsvara refleksa un atbildes reakcijas uz izbiedeéSanu) attistibas aizkavéSanos jaundzimu$am
zurkam.

Buprenorfina/naloksona ievadiSana ar baribu zurkam 500 ppm vai lielaka deva izraisTja fertilitates
samazinasanos, kas izpaudas ka samazinats veiksmigas apauglosanas raditajs. Uztura devai 100 ppm
(pamatojoties uz AUC, aprekinata buprenorfina iedarbiba ir aptuveni 2,4 x lielaka neka 24 mg
buprenorfina/naloksona devu lietojot cilvékam; naloksona limenis zurku plazma bija zem noteikSanas
robezas) nebija nevélamas ietekmes uz matites fertilitati.

Kancerogenitates petijums ar buprenorfinu/naloksonu tika veikts zurkam ar devu 7 mg/kg diena,

30 mg/kg diena un 120 mg/kg diena, kas p&c aprékinatas iedarbibas atbilst 3—75 reizes lielakai devai
neka zem méles dienas devu 16 mg lietojot cilvekam, kas aprékinata mg/m?” veida. Visas devu grupas
tika noverota statistiski nozimigi biezaka saslimstiba ar labdabigu seklinieku intersticialo (Leidiga)
§tinu adenomu.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Laktozes monohidrats

Mannits

Kukuriizas ciete

Povidons K30

Beziidens citronskabe

Natrija citrats

Magnija stearats

Acesulfama kalija sals

Dabiskais citrona un laima aromatizators

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Sim zaleém nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli.
6.5. Iepakojuma veids un saturs

7 tabletes papira/aluminija/neilona/aluminija/PVH blisteriepakojumos.
28 tabletes papira/aluminija/neilona/alummija/PVH blisteriepakojumos.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidesanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)
Suboxone 2 mg/0.5 mg tabletes lietoSanai zem méles

EU/1/06/359/001
EU/1/06/359/002
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Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lieto$anai zem méles
EU/1/06/359/003
EU/1/06/359/004

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/005
EU/1/06/359/006

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2006. gada 26. septembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2011. gada 16. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir piecejama Eiropas Zalu agenttras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lietosanai zem méles
Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles
Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles
Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Suboxone 2 mg/0.5 mg membrana lietoSanai zem méles

Katra membrana satur 2 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un 0,5 mg naloksona
(naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra membrana satur 5,87 mg maltita Skiduma un 0,01 mg saulrieta dzeltena (E 110).

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles

Katra membrana satur 4 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un 1 mg naloksona
(naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra membrana satur 11,74 mg maltita Skiduma un 0,02 mg saulrieta dzeltena (E 110).

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lieto§anai zem méles

Katra membrana satur 8 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un 2 mg naloksona
(naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra membrana satur 6,02 mg maltita $kiduma un 0,02 mg saulrieta dzeltena (E 110).

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lieto$anai zem méles

Katra membrana satur 12 mg buprenorfina (buprenorphinum) (hidrohlorida veida) un 3 mg naloksona
(naloxonum) (hidrohlorida dihidrata veida).

Paligvielas ar zinamu iedarbibu

Katra membrana satur 9,03 mg maltita Skiduma un 0,02 mg saulrieta dzeltena (E 110).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Membrana lietoSanai zem méles
Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lieto§anai zem méles

2 mg/0,5 mg oranza taisnstiira formas membrana, nominalie izmé&ri 22,0 mm % 12,8 mm, ar baltas
tintes uzrakstu ,,N2”.

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lieto§anai zem méles
4 mg/1 mg oranZa taisnstiira formas membrana, nominalie izmé&ri 22,0 mm x 25,6 mm, ar baltas tintes
uzrakstu ,,N4”.

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles
8 mg/2 mg oranZa taisnstiira formas membrana, nominalie izméri 22,0 mm x 12,8 mm, ar baltas tintes
uzrakstu ,,N8”.

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles
12 mg/3 mg oranza taisnstlira formas membrana, nominalie izméri 22,0 mm x 19,2 mm, ar baltas
tintes uzrakstu ,,N12”.
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4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

Aizvietojosa arstéSana no opioido zalu atkaribas mediciniskas, socialas un psihologiskas arstéSanas
ietvaros. Naloksona sastavdala pievienota ar noliku atturét no aplamnieciskas intravenozas lieto$anas.
Suboxone ir paredzgtas picaugusajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem un kuri ir
piekritusi atkaribas arst€Sanai.

4.2. Devas un lietoSanas veids
Arsté3anai janotiek arsta uzraudziba, kuram ir pieredze opiatu atkaribas arste$ana.

Piesardzibas pasakumi pirms arstésanas uzsaksanas

Pirms arstéSanas uzsaksanas janoskaidro, no kada veida opioidiem (t. i., ilgstoSas vai 1slaicigas

darbibas opioidiem) ir atkariba, laiks kops pedgjas opioidu lictosanas reizes un opioidu atkaribas

pakape. Lai izvairitos no abstinences provocgsanas, arstéSanu ar buprenorfinu/naloksonu vai tikai ar
buprenorfinu drikst uzsakt tikai tad, ja ir acimredzamas objektivas un skaidras abstinences pazimes

(tas pierada apstiprinatas kliniskas opioidu abstinences simptomu skalas (Clinical Opioid Withdrawal

Scale, COWS) raditaji, kas atbilst vieglai vai vid€ji smagai abstinencei).

- Pacientiem ar atkaribu no heroina vai 1slaicigas darbibas opioidiem pirma
buprenorfina/naloksona deva jalieto tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka
6 stundas péc tam, kad pacients p&dgjo reizi lietojis opioidus.

- Pacientiem, kuri sanem metadonu, pirms arst€Sanas ar buprenorfinu/naloksonu uzsaksanas
metadona deva jasamazina lidz maksimali 30 mg diena. Uzsakot arstéSanu ar
buprenorfinu/naloksonu, janem véra metadona ilgais eliminacijas pusperiods. Pirma
buprenorfina/naloksona deva jalieto tikai tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka
24 stundas p&c tam, kad pacients pedgjo reizi lietojis metadonu. Buprenorfins var provocet
abstinences simptomus pacientiem, kuri ir atkarigi no metadona.

Devas

Sakuma terapija (indukcija)

Ieteicama sakumdeva pieauguSajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem, ir 4 mg/1 mg, ko var
atkartot Iidz maksimalajai devai 12 mg/3 mg 1. diena, lai mazinatu parmérigus abstinences simptomus un
saglabatu to, ka pacients turpina arsteties.

Pe&c lietosanas aiz vaiga naloksona iedarbiba ir nedaudz specigaka neka pec lietosanas zem méles, tapéc
indukcijas laika ieteicama lietoSana zem méles, lai mazinatu naloksona iedarbibu un provocetas
abstinences risku.

Arsté$anas sakuma perioda ir ieteicams uzraudzit devas lieto$anu katru dienu, lai nodro$inatu pareizu
devas novietoSanu zem méles un noverotu pacienta atbildes reakciju uz zalem, kas kalpos ka vadlinija
efektivai devas titréSanai atbilstosi klmiskajai iedarbibai.

Devas stabilizésana un balstterapija

P&c terapijas uzsaksanas 1. diena pacienta stavoklis strauji jastabiliz€ ar atbilstoSu balstdevu, titrgjot
iegiistot devu, kura saglaba pacienta velmi arstéties un nomac opioidu abstinenci un kuras pamata ir
pacienta kliniska un psihologiska stavokla atkartota noveértésana. Maksimala viena dienas deva
nedrikst parsniegt 24 mg buprenorfina.

Balstterapijas laika, iesp&jams, vajadz€s periodiski atkartoti stabilizét pacienta stavokli ar jaunu
balstdevu, reaggjot uz pacienta mainigajam vajadzibam.
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LietoSana retak ka reizi diend

P&c tam, kad pacienta stavoklis ir apmierinosi stabilizgjies, Suboxone lietoSanas biezumu var
samazinat 1idz devai katru otro dienu, lietojot divas reizes lielaku devu par individuali titréto dienas
devu. Pieméram, pacients, kura stavoklis stabilizets ar 8 mg/2 mg dienas devu, var lietot 16 mg/4 mg
ik pardienas, nelietojot devu starplaikos. Daziem pacientiem p&c apmierinosi stabila stavokla
panaksanas Suboxone devas lietoSanas biezumu var mazinat 11dz 3 reiz€ém nedé€la (piemeram,
pirmdiena, treSdiena un piektdiena). Pirmdien un tresdien devai jabiit divas reizes lielakai un
piektdien — tris reizes lielakai par individuali titréto dienas devu, starplaikos devu nelietojot. Tomer
vienas dienas deva nedrikst parsniegt 24 mg. Pacientiem, kuriem nepiecieSama titréta dienas deva

> 8 mg diena, §1 shéma var izradities nepiemeérota.

Arstésanas izbeigSana

P&c pietiekami stabila stavokla panaksanas, ja pacients tam piekrit, devu var pakapeniski samazinat
lidz mazakai balstdevai; atseviskos labveligos gadijumos arstésanu var partraukt. Ta ka ir pieejamas
2 mg/0,5 mg, 4 mg/1 mg un 8 mg/2 mg devu membranas lietoSanai zem meéles, iesp&jama devas
samazinasana titrgjot. Pacienti, kuriem var biit nepiecieSama mazaka buprenorfina deva, var lietot
buprenorfina 0,4 mg tabletes lictosanai zem meéles. PEc arsté$anas beigam pacienti jauzrauga, jo
iesp&jams recidivs.

LietoSanas veida maina: zem meéles un aiz vaiga

Buprenorfina sistemiska iedarbiba, Suboxone membranu lietojot aiz vaiga un zem méles, ir aptuveni
lidziga (skatit 5.2. apakSpunktu). Tapec pec indukcijas beigam pacienti var mainit lietoSanas veidu aiz
vaiga un zem méles bez nozimiga nepietiekamas devas lietoSanas vai pardozeSanas riska.

Lietoto zalu maina: buprenorfins un buprenorfins/naloksons

Lietojot zem meles, buprenorfinam/naloksonam un buprenorfinam ir Iidziga klmiska iedarbiba un tie
ir savstarp€ji aizstajami; tomer, pirms buprenorfinu/naloksonu maina uz buprenorfinu vai otradi, zalu
parakstitajam un pacientam japiekrit mainai un pacients jauzrauga, ja rastos nepiecieSamiba atkartoti
pielagot devu.

Zalu formas maina: tablete un membrana lietosanai zem méles (attieciga gadijuma)

Ja pacientiem Suboxone tabletes lietoSanai zem méles maina uz Suboxone membranu vai otradi, to
lietosana jasak ar tadu pasu devu ka ieprieksgjas zales. Tomer, mainot lietotas zales, iespgjams, bis
japielago deva. Suboxone membranas relativa biopieejamiba, salidzinot ar Suboxone tabletém
lietoSanai zem méles, iesp&jams, ir lielaka, tap&c pacienti, kam zalu formu no tablet€m lietoSanai zem
méles maina uz membranu, ir jauzrauga, vai nerodas pardozesana. Pacienti, kam zalu formu no
membranas maina uz tabletém lietoSanai zem méles, ir jauzrauga, vai nerodas abstinence vai citas
pazimes, kas liecina par nepietickamu devu. Kliniskajos p&tijjumos Suboxone membranas
farmakokingtika nebija [idziga attiecigajiem Suboxone tablesu lietoSanai zem méles devu stiprumiem,
nedz ar1 kombinacijam (skatit 5.2. apakspunktu). Kad Suboxone membranu lietoSanu maina uz
Suboxone tabletém lietoSanai zem méles, pacients jauzrauga, ja rastos nepiecieSamiba atkartoti
pielagot devu. Nav ieteicams kombingt atskirigas zalu formas vai parmainus lietot membranu un
tableti lietoSanai zem méles.

Tpaéas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki
Buprenorfina/naloksona droSums un efektivitate, lietojot pacientiem, kas vecaki par 65 gadiem, nav
pieradita. leteikumus par devam nevar sniegt.

Aknu darbibas traucéjumi

Ta ka pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem var biit mainita buprenorfina/naloksona
farmakokinétika, pacientiem ar viegliem vai vid&ji smagiem aknu darbibas trauc€jumiem ieteicams
lietot mazakas sakuma devas un riipigi titrét devu. Buprenorfins/naloksons ir kontrindic&ts pacientiem
ar smagiem aknu darbibas trauc€jumiem (skatit 4.3. un 5.2. apakSpunktu).
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Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem nav nepiecieSams mainit buprenorfina/naloksona devu.
Ieteicama piesardziba, nozim&jot devu pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina
kltrenss < 30 ml/min) (skatit 4.4. un 5.2. apaksSpunktu).

Pediatriska populdcija
Buprenorfina/naloksona droSums un efektivitate, lietojot berniem, kas jaunaki par 15 gadiem, nav

pieradita. Dati nav pieejami.

LietoSanas veids

Tikai lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga.

Indukcijas noliika buprenorfins/naloksons jalieto zem meéles. Balstterapijas noliika Suboxone
membranu var lietot aiz vaiga un/vai zem meéles.

Membranu nedrikst norit. Membrana janovieto zem méles vai vaiga iekSpuse un jatur, lidz ta
pilnigi iz8kist. Pirms devas lietoSanas pacientiem ieteicams samitrinat mutes dobumu. Pacienti
nedrikst norit vai lietot €dienu vai dz€rienu, kame&r membrana nav pilnigi izSkidusi. Péc
novietoSanas membranu nedrikst parvietot, un pacientam jaierada pareizs lietoSanas
panémiens.

Lietosanai aiz vaiga viena membrana janovieto laba vai kreisa vaiga iekSpuse. Ja parakstitas
devas sasniegSanai nepiecieSama papildu membrana, ta janovieto pretéja pusé. Membrana
jatur vaiga iekSpusé, l1dz ta pilnigi iz8kist. Ja parakstitas devas sasniegSanai nepiecieSama
tre$a membrana, péc pirmo divu membranu iz8kiSanas ta janovieto laba vai kreisa vaiga
iekSpuse.

LietoSanai zem méles viena membrana janovieto zem méles. Ja parakstitas devas sasniegSanai
nepiecieSama papildu membrana, ta janovieto zem méles pretéja puseé. Membrana jatur zem

meéles, 11dz ta pilnigi iz8kist. Ja parakstitas devas sasniegSanai nepiecieSama tre$sa membrana,
péc pirmo divu membranu iz8kiSanas ta janovieto zem méles.

Dienas devu var veidot vairakas Suboxone membranas ar atSkirigu stiprumu. Tas var lietot
viena reiz€ vai divas dalitas dalas. Otra dala janovieto zem méles un/vai aiz vaiga tiilit pec
pirmas dalas izSkiSanas.

Vienlaicigi nedrikst lietot vairak par divam membranam. Membranas nedrikst parklaties.

Membranu nav paredzgets sadalit vai dalit mazakas devas.

4.3. Kontrindikacijas

. Paaugstinata jutiba pret aktivajam vielam vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam
paligvielam

. Smaga elpos$anas mazspé&ja

. Smagi aknu darbibas traucgjumi

. Akdits alkoholisms vai dz&ruma trakums

. Vienlaiciga opioidu antagonistu (naltreksona, nalmeféna) lietoSana alkohola vai opioidu

atkaribas arstéSanai
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4.4. Ipasibridinajumi un piesardziba lietoSana

Aplamnieciska, launpratiga un mainita zalu lietoSana

Buprenorfinu var lietot aplamnieciski vai launpratigi lidziga veida citiem likumigiem vai
nelikumigiem opioidiem. Dazi no aplamnieciskas un launpratigas lietosanas riskiem ietver
pardozgsanu, ar asinim parnesamu virusu vai lokaliz&tu un sisteémisku infekciju izplatisanos, elposanas
nomakumu un aknu bojajumu. Ja buprenorfinu aplamnieciski lieto persona, kurai ta lietoSana nav
paredzeta, rodas papildu risks, ka buprenorfinu ka primaro launpratigas lietoSanas narkotiku lietos
jauni no narkotikam atkarigi individi: tas var notikt, ja §is zales nelikumigai lietoSanai izplata pacients,
kuram tas paredzgtas, vai ja §1s zales netiek pasargatas no nozagSanas.

Arsté3ana ar mazak neka optimalu buprenorfina/naloksona devu var mudinat pacientu aplamnieciski
lietot zales, izraisot pardozesanu vai priekslaicigu arst€Sanas partraukSanu. Pacients, kur§ sanem
nepietickamu buprenorfina/naloksona devu, var turpinat reagét uz nekontrol&tiem abstinences
simptomiem, pasarstgjoties ar opioidiem, alkoholu vai citiem sedativajiem un miega lidzekliem,
pieméram, benzodiazepiniem.

Lai mazinatu aplamnieciskas, launpratigas un mainitas zalu lietosanas risku, javeic atbilstosi
piesardzibas pasakumi, parakstot un izsniedzot buprenorfinu, pieméram, jaizvairas parakstit liclaku
zalu daudzumu arst€Sanas sakuma un javeic pacienta vajadzibam piemerota kliniska uzraudziba
noverosanas Vizites.

Buprenorfina apvienosana ar naloksonu zalés Suboxone ir paredzgta tam, lai atturétu no buprenorfina
aplamnieciskas un launpratigas lietoSanas. Sagaidams, ka aplamnieciska Suboxone intravenoza vai
intranazala lietoSana biis mazak iesp&jama neka tad, ja lieto tikai buprenorfinu, jo naloksona klatbiitne
So zalu sastava var provocet abstinenci personam ar atkaribu no heroina, metadona vai citiem opioidu
agonistiem.

Ar miegu saistiti elpoSanas traucéjumi

Opioidi var izraistt ar miegu saistitus elposanas traucgjumus, ieskaitot centralo miega apnoju (CMA)
un ar miegu saistitu hipokseémiju. Opioidu lietoSana palielina CMA rasanas risku atkariba no devas.
Apsveriet iespgju CMA pacientiem samazinat kop&jo opioidu devu.

ElpoSanas nomakums

Zinots par vairakiem naves gadijumiem elpoSanas nomakuma dgl, Tpasi, ja buprenorfins lietots
kombinacija ar benzodiazepiniem (skatit 4.5. apakSpunktu) vai ja buprenorfins nav lietots saskana ar
arsta noradijumiem. Ir zinojumi ar1 par naves gadijumiem saistiba ar buprenorfina lietosanu vienlaikus
ar citiem depresantiem, piem&ram, alkoholu vai citiem opioidiem. Ja buprenorfinu lieto persona, kura
nav atkariga no opioidiem un kura nepanes opioidu iedarbibu, var rasties elpoSanas nomakums ar
iesp&jami letalu iznakumu.

Sis zales uzmanigi jalieto pacientiem ar astmu vai elpoSanas mazspgju (piemeram, hronisku
obstruktivu plausu slimibu, plausu sirdi, samazinatu elposanas rezervi, hipoksiju, hiperkapniju,
elposanas nomakumu vai kifoskoliozi (mugurkaula izliekumu, kas var izraisit elpas trikumu)).

Ja notikusi nejausa vai apzinata noriSana, buprenorfins/naloksons var izraisit smagu elpoSanas
nomakumu ar iesp&jami letalu iznakumu bérniem un cilveékiem, kuri nav atkarigi. Pacienti jabridina,
ka pacina janoglaba drosi, to nekada gadijuma nedrikst atvert ieprieks, ta jaglaba bérniem un citiem
gimenes locekliem nepieejama vieta, ka arT §is zales nedrikst lietot bérnu klatbiitng. Ja notikusi nejausa
norisana vai ir aizdomas par noriSanu, nekavgjoties jasazinas ar neatlickamas palidzibas dienestu.
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CNS nomakums

Buprenorfins/naloksons var izraisit miegainibu, Tpasi, ja to lieto kopa ar alkoholu vai centralas nervu
sistetmas (CNS) depresantiem (piem&ram, benzodiazepiniem, trankvilizatoriem, sedativajiem vai
miega lidzekliem; skatit 4.5. un 4.7. apakSpunktu).

Sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu zalu, vienlaicigas lietoSanas risks

Buprenorfina/naloksona un sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu zalu, vienlaiciga
lieto$ana var izraisit sedaciju, elposanas nomakumu, komu un navi. So risku dé] ordinéana kopa ar
§tm sedativajam zaleém japaredz pacientiem, kuriem nav iesp&jamas citas arstéSanas iespejas. Ja
pienem I@mumu ordinét buprenorfinu/naloksonu kopa ar sedativajam zaleém, jalieto mazaka efektiva
sedativo zalu deva un arstéSanas ilgumam jabtt iesp&jami 1sam. Ripigi javero, vai pacientiem nerodas
elposanas nomakuma un sedacijas pazimes un simptomi. Saja zina loti ieteicams pacientus un vinu
aprupetajus informet, ka Sie simptomi jaieveéro (skatit 4.5. apakSpunktu).

Serotonina sindroms

Lietojot Suboxone vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem Iidzekliem, pieméram, MAO inhibitoriem,
selektivajiem serotonina atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SSRI), serotonina norepinefrina
atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SNRI) vai tricikliskajiem antidepresantiem, var rasties serotonina
sindroms, kas ir potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit 4.5. apakSpunktu).

Ja lietosana vienlaicigi ar citiem serotonergiskiem Iidzekliem ir kliniski nepiecieSama, ieteicams riipigi
noverot 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.

Atkariba
Buprenorfins ir dalgjs p (m1) opiatu receptora agonists un ilgstosa ta lietoSana izraisa opioidu tipa
atkaribu. P&tijumi ar dzivniekiem un klmiska pieredze pieradijusi, ka buprenorfins var izraisit

atkaribu, tacu mazaka pakape neka pilnigs agonists, piem&ram, morfins.

Nayv ieteicama peksna arstéSanas partraukSana, jo var rasties abstinences sindroms, kura sakums var
biit aizkavéts.

Hepatits un aknu komplikacijas

Gan kliniskajos pétijumos, gan zinojumos par blakusparadibam p&cregistracijas perioda ir zinots par
aktita aknu bojajuma gadijumiem narkomaniem, kuri ir atkarigi no opioidiem. Patologiju spektrs ir no
parejosSas asimptomatiskas aknu transaminazu Iimena paaugstinasanas lidz aknu mazspgjas, aknu
nekrozes, hepatorenala sindroma un aknu encefalopatijas un naves gadijumu aprakstiem. Daudzos
gadijumos izraiso$a un sekmgjosa nozime var biit jau pirms arste€Sanas diagnosticetiem
mitohondrialiem traucjumiem (genétiskai slimibai, aknu enzimu patologijai, B vai C virushepatita
infekcijai, alkohola launpratigai lietoSanai, anoreksijai, vienlaicigai citu iesp&jami hepatotoksisku zalu
lieto$anai) un pasreizéjai injic&jamo narkotiku lietodanai. Sie pamata faktori janem véra pirms
buprenorfina/naloksona ordin&Sanas un terapijas kursa laika. Ja rodas aizdomas par aknu bojajumu,
nepieciesama papildu biologiska un etiologiska novértésana. Ja ir attiecigas atrades, zalu lietosanu var
piesardzigi partraukt ta, lai noverstu abstinences simptomus un noverstu atgrieSanos pie nelikumigu
narkotiku lietoSanas. Ja arst€Sana tiek turpinata, riipigi jakontrole aknu darbiba.

Opioidu abstinences sindroma provocésana

Uzsakot arst€Sanu ar buprenorfinu/naloksonu, arstam jazina, ka buprenorfins ir dal&js agonists un ka
tas var provocét abstinenci no opioidiem atkarigiem pacientiem, 1pasi, ja to lieto atrak ka 6 stundas péc
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heroina vai citu 1slaicigas darbibas opioidu pedgjas lietoSanas reizes vai atrak ka 24 stundas péc
metadona pedgjas devas. Parejas posma no buprenorfina vai metadona uz buprenorfinu/naloksonu
pacienti jauzrauga, jo ir zinots par abstinences simptomiem. Lai izvairitos no abstinences
provocgsanas, arstéSanu ar buprenorfinu/naloksonu drikst uzsakt tikai tad, ja ir acimredzamas
objektivas abstinences pazimes (skatit 4.2. apakSpunktu).

Abstinences simptomi var bt saistiti arT ar devu, kas ir mazaka par optimalo.

Aknu darbibas traucéjumi

Aknu darbibas traucg€jumu ietekme uz buprenorfina un naloksona farmakokingétiku tika izverteta
pécregistracijas petijuma. Gan buprenorfins, gan naloksons plasi metaboliz&jas aknas, un pacientiem
ar vidgji smagiem un smagiem aknu darbibas trauc€jumiem tika noverota augstaka buprenorfina un
naloksona koncentracija plazma neka veseliem cilveékiem. Janovero, vai pacientiem nerodas
provocgtas opioidu abstinences pazimes un simptomi, toksicitate vai pardozesana, kam pamata ir
paaugstinata naloksona un/vai buprenorfina koncentracija.

Pirms arstéSanas uzsaksanas ieteicams noteikt aknu sakotngjos funkcionalos raditajus un dokumentet
virushepatita statusu. Lielaks aknu bojajuma risks ir pacientiem, kam laboratoriskajos izmekl&jumos
konstatets virushepatits, pacientiem, kas vienlaikus lieto citas zales, (skatit 4.5. apakSpunktu), un/vai
pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem. leteicama regulara aknu darbibas kontrole (skatit

4.4. apakspunktu).

Buprenorfins/naloksons piesardzigi jalieto pacientiem ar vid&ji smagiem aknu darbibas traucgjumiem
(skatit 4.3. un 5.2. apakSpunktu). Pacientiem ar smagu aknu mazspgju buprenorfina/naloksona

lietoSana ir kontrindicéta.

Nieru darbibas traucéjumi

Eliminacija caur nierém var bt ilgstosa, jo 30 % no ievaditas devas tiek izvaditi caur nierém.
Pacientiem ar nieru mazspéju uzkrajas buprenorfina metaboliti. Ieteicama piesardziba, nozim&jot devu
pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem (kreatinina klirenss < 30 ml/min) (skatit 4.2. un
5.2. apak$punktu).

CYP3A4 inhibitori

Zales, kas inhibe CYP3A4 enzimu, var izraisit buprenorfina koncentracijas palielinasanos. Var bt
nepiecieSams samazinat buprenorfina/naloksona devu. Pacientiem, kuri jau tiek arstéti ar CYP3A4
inhibitoriem, buprenorfina/naloksona deva uzmanigi jatitré, jo Siem pacientiem varetu pietikt ar
mazaku devu (skatit 4.5. apakSpunktu).

Zalu grupas iedarbiba

Ambulatoriskiem pacientiem opioidi var izraisit ortostatisku hipotensiju.

Opioidi var paaugstinat cerebrospinala skidruma spiedienu, kas var izraistt krampjus, tap&c opioidi
piesardzigi jalieto pacientiem ar galvas traumu, intrakranialiem bojajumiem, citos apstaklos, kad var
biit paaugstinats cerebrospinala skidruma spiediens, vai pacientiem ar krampju lekmém anamnéze.
Opioidi piesardzigi jalieto pacientiem ar hipotensiju, prostatas hipertrofiju vai urinizvadkanala stenozi.
Opioidu izraisita mioze, apzinas ITmena izmainas vai izmainas sapju ka slimibas simptoma uztverg var
traucet pacienta stavokla novertgjumam, diagnozes noteikSanai vai arT ietekmet blakusslimibas

klmisko gaitu.

Opioidi piesardzigi jalieto pacientiem ar miksedému, hipotireozi vai virsnieru garozas mazspgju
(pieméram, Adisona slimibu).
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Ir pieradits, ka opioidi palielina zultsvada iek$gjo spiedienu, tap€c tie piesardzigi jalieto pacientiem ar
zultscelu darbibas traucgjumiem.

Opioidi jalieto piesardzigi gados vecakiem vai novajinatiem pacientiem.

Vienlaiciga monoaminsoksidazes inhibitoru (MAOI) lietoSana var izraisit parmérigu opioidu
iedarbibu, pamatojoties uz pieredzi ar morfinu (skatit 4.5. apakSpunktu).

Paligvielas

Sis zales satur maltita $kidumu. Sis zales nevajadzétu lietot pacientiem ar retu iedzimtu fruktozes
nepanesibu.

Sis zales satur saulrieta dzelteno (E 110). Saulrieta dzeltenais var izraisit alergiskas reakcijas.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra membrana, — butiba tas ir ,,natriju nesaturosas”.

Pediatriska populacija

LietoSanas pusaudziem (vecums 15—< 18 gadi)
Ta ka nav datu par licto$anu pusaudziem (vecums 15—< 18 gadi), §1s vecuma grupas pacienti
arst€Sanas laika janovero riipigak.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi
Buprenorfinu/naloksonu nedrikst lietot kopa ar:

. alkoholiskiem dz€rieniem vai spirtu saturo$am zale€m, jo alkohols pastiprina buprenorfina
sedativo iedarbibu (skatit 4.7. apakSpunktu).

Buprenorfins/naloksons jalieto piesardzigi kopa ar:

. sedativajiem lidzekliem, piemeéram, benzodiazepiniem vai lidzigam zalem.
Opioidu un sedativo zalu, piem&ram, benzodiazepinu vai [idzigu zalu, vienlaiciga lietoSana
aditivas CNS depresantu ietekmes d€] paaugstina sedacijas, elpoSanas nomakuma, komas un
naves risku. Sedativo zalu vienlaicigas lietoSanas deva un ilgums jaierobezo (skatit
4.4. apakSpunktu). Pacienti ir jabridina, ka ir arkartigi bistami patstavigi lietot arsta nenozimétus
benzodiazepinus, kad tiek lietotas §ts zales; jabridina ar1, ka kopa ar §Tm zalém benzodiazepinus
drikst lietot tikai ta, ka to noradijis arsts (skatit 4.4. apakSpunktu);

. Suboxone lietoSana vienlaicigi ar gabapentinoidiem (gabapentinu un pregabalinu) var izraisit
elposanas nomakumu, hipotensiju, dzilu sedaciju, komu vai navi (skatit 4.4. apaksSpunktu).

. citiem centralas nervu sistémas depresantiem, citiem opioidu atvasinajumiem (piemeram,
metadonu, pretsapju un pretklepus Iidzekliem), noteiktiem antidepresantiem, sedativiem
H1 receptoru antagonistiem, barbituratiem, pie benzodiazepiniem nepiederoSiem
anksiolitiskajiem Iidzekliem, neiroleptiskiem lidzekliem, klonidinu un Iidzigam vielam — §is
kombinacijas pastiprina centralas nervu sistémas nomakumu. Samazinata modriba var
transportlidzeklu vadiSsanu un mehanismu apkalpoSanu padarit bistamu,

. turklat pietickamu analggziju var buit griiti sasniegt, ja pacientiem, kuri lieto
buprenorfinu/naloksonu, tiek dots pilnigs opioidu agonists. Tap&c pastav pilniga agonista
pardozesanas iesp&jamiba, ipasi, ja mégina parvarét buprenorfina dal&ja agonista iedarbibu vai
gadijumos, kad pazeminas buprenorfina Iimenis plazma;

. serotonergiskam zalém, pieméram, MAO inhibitoriem, selektivajiem serotonina
atpakalsaistiSanas inhibitoriem (SSRI), serotonina norepinefrina atpakalsaisti$anas inhibitoriem
(SNRI) vai tricikliskajiem antidepresantiem, jo palielinas serotonina sindroma risks, kas ir
potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit 4.4. apakSpunktu);
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. naltreksons un nalmeféns ir opioidu antagonisti, kas var blok&t buprenorfina farmakologisko
iedarbibu. Vienlaiciga lietoSana buprenorfina/naloksona kursa laika ir kontrindicéta, jo
iespgjama bistama mijiedarbiba, kas var provocét peksnu ilgstoSu un intensivu opioidu
abstinences simptomu saksanos (skatit 4.3. apakSpunktu);

. CYP3A4 inhibitoriem: buprenorfina un ketokonazola (spéciga CYP3A4 inhibitora)
mijiedarbibas petijuma noveroja paaugstinatu buprenorfina Cmax un AUC (laukumu zem liknes)
(aptuveni attiecigi par 50 % un 70 %) un mazaka méra palielinatus Sos raditajus
norbuprenorfinam. Pacienti, kuri sanem Suboxone, riipigi jauzrauga un, lietojot vienlaicigi ar
specigiem CYP3A4 inhibitoriem (pieméram, ar tadiem proteazes inhibitoriem ka ritonavirs,
nelfinavirs vai indinavirs vai ar tadiem azolu grupas pretsénisu lidzekliem ka ketokonazols vai
itrakonazols, makrolidu grupas antibiotiskajiem lidzekliem), var biit jasamazina deva;

. CYP3A4 induktoriem: CYP3A4 induktorus lietojot vienlaicigi ar buprenorfinu, var
samazinaties buprenorfina koncentracija plazma, iesp&jami izraisot nepietickamu opioidu
atkaribas arstéSanu ar buprenorfinu. Pacientus, kuri sanem buprenorfinu/naloksonu, ieteicams
rupigi uzraudzit, ja vienlaicigi tiek lietoti induktori (piem&ram, fenobarbitals, karbamazepins,
fenitoins, rifampicins). Var biit nepiecieSams attiecigi pielagot buprenorfina vai CYP3A4
induktora devu;

. vienlaiciga MAOI lietoSana var izraisit parmerigu opioidu iedarbibu, pamatojoties uz pieredzi ar
morfinu.

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar kriti
Griitnieciba

Dati par buprenorfina/naloksona lietoSanu griitniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami. P&tijumi ar
dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Potencialais risks cilvekam nav
zinams.

Buprenorfina lietoSana griitniecibas beigu perioda var izraisit elpoSanas nomakumu jaundzimusajam
pat tad, ja lietoSana ir bijusi 1slaiciga. Ilgstosa buprenorfina licto$ana matei pedgjos tris griitniecibas
ménesos var izraistt abstinences sindromu jaundzimusajam (piem&ram, hipertoniju, jaundzimusa trici,
jaundzimusa uzbudinajumu, mioklonusu vai krampjus). Parasti sindroms ir aizkavéts no dazam
stundam lidz dazam dienam péc dzimSanas.

Lai noverstu elposanas nomakuma vai abstinences sindroma risku jaundzimusajiem, griitniecibas
beigas jaapsver jaundzimuso uzraudziba vairaku dienu garuma, jo buprenorfina eliminacijas
pusperiods ir ilgs.

Turklat arstam ir janoverte buprenorfina/naloksona lietosana griitniecibas laika.
Buprenorfinu/naloksonu griitniecibas laika drikst lietot tikai tad, ja iesp&jamais ieguvums parsniedz

iesp&jamo risku auglim.

Baro$ana ar kruti

Nav zinams, vai naloksons izdalas cilvéka piena. Buprenorfins un ta metaboliti izdalas cilvéka piena.
Zurkam buprenorfins nomac laktaciju. Tapec arstéSanas ar Suboxone laika barosana ar kriiti
japartrauc.

Fertilitate
P&ttjumi ar dzivniekiem liecina par samazinatu matiSu auglibu, lietojot lielas devas (sistemiska

iedarbiba > 2.4 reizes parsniedz iedarbibu cilvekam no maksimalas ieteicamas 24 mg buprenorfina
devas, pamatojoties uz AUC; skatit 5.3. apakSpunktu).
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4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Buprenorfins/naloksons, lietojot to pacientiem, kuri ir atkarigi no opioidiem, maz vai mereni ietekme
spéju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus. Sis zales var izraisit miegainibu, reiboni vai
domasanas trauc€jumus, 1pasi arst€Sanas uzsaksanas un devas pielagoSanas laika. Lietojot kopa ar
alkoholu vai centralas nervu sist€mas depresantiem, iedarbiba, iesp&jams, bis izteiktaka (skatit
4.4.un 4.5. apakSpunktu).

Pacienti ir jabridina par transportlidzeklu vadiSanu vai bistamu mehanismu apkalposanu, jo
buprenorfins/naloksons var nelabveligi ietekmét vinu sp&ju veikt $adas darbibas.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

Drosuma profila kopsavilkums

Pivotalos kliniskajos p&ttjumos visbiezakas zinotas ar arst€Sanu saistitas neveélamas blakusparadibas
bija aizcietgjums un simptomi, kas parasti saistiti ar zalu abstinenci (t. 1., bezmiegs, galvassapes, slikta
diisa, hiperhidroze un sapes). Dazi gadijumi ar krampju lekmém, vemsSanu, caureju un paaugstinatiem
aknu funkcionalo testu raditajiem tika uzskatiti par nopietniem.

Visbiezakas zinotas ar arst€Sanu saistitas neveélamas blakusparadibas, buprenorfinu/naloksonu lietojot
zem méles vai aiz vaiga, bija attiecigi mutes dobuma hipestézija un mutes dobuma glotadas eriteéma.
Pargjas ar arstésanu saistitas nevelamas blakusparadibas, par kuram zinoja vairak neka viens pacients,
bija aizcietgjums, glosodinija un vemsana.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Ieklautas arT pecregistracijas uzraudzibas perioda zinotas blakusparadibas.

Talak noradito iespgjamo nevelamo blakusparadibu sastopamibas biezums definéts atbilstosi $adam
iedalfjumam:

loti biezi (= 1/10), biezi (= 1/100 Iidz < 1/10), retak (= 1/1000 lidz < 1/100), nav zinami (nevar noteikt
pec pieejamiem datiem).

1. tabula. Buprenorfina/naloksona kliniskajos pétijumos un pécregistracijas uzraudzibas
perioda zinotas ar arstéSanu saistitas nevelamas blakusparadibas

Organu sistemu | Loti bieZi Biezi Retak Nav zinami
klase
Infekcijas un Gripa Urincelu infekcija
infestacijas Infekcija Maksts infekcija
Faringits
Rinits
Asins un Anémija
limfatiskas Leikocitoze
sistemas Leikopénija
traucejumi Limfadenopatija
Trombocitopénija
Imiinds sistémas Paaugstinata jutiba | Anafilaktisks
traucejumi Soks
Vielmainas un Estgribas
uztures pasliktinasanas
traucéjumi Hiperglikémija
Hiperlipidémija
Hipoglikémija
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Organu sistemu | Loti biezi BieZi Retak Nav zinami
klase
Psihiskie Bezmiegs Trauksme Patologiski sapni Halucinacijas
traucejumi Depresija Satraukums
Dzimumtiecksmes | Apatija
pavajinasana Depersonalizacija
Nervozitate Atkariba no zalém
Patologiska Eiforisks
domasana garastavoklis
Naidigums
Nervu sistemas Galvassapes Migréna Amngzija Aknu
traucéjumi Reibonis Uzmanibas encefalopatija
Hipertonija traucgjumi Gibonis
Parestezija Hiperkingzija
Miegainiba Krampju lekme
Runas traucgjumi
Trice
Acu bojajumi Vajredziba Konjunktivits
Asaru aparata Mioze
traucgjumi Neskaidra redze
Ausu un labirinta Vertigo
bojajumi
Sirds funkcijas Stenokardija
traucéjumi Bradikardija
Miokarda infarkts
Sirdsklauves
Tahikardija
Asinsvadu Hipertensija Hipotensija Ortostatiska
sistemas Asinsvadu hipotensija
traucéjumi paplaSinasanas
Elposanas Klepus Astma Bronhospazmas
sistemas Aizdusa ElpoSanas
trauceéjumi, krisu Zavasanas nomakums
kurvja un videnes
slimibas
Kunga-zarnu Aizcietgjums Sapes védera Mutes dobuma Glosits
trakta traucejumi | Slikta duSa Caureja hipestezija Stomatits
Dispepsija Glosodinija Zobu kariess
Védera uzpusanas | Ciilas mutes
Mutes dobuma dobuma
glotadas erittma | Mutes tliska
Vemsana Sapes muté
Mutes dobuma
parestézija
Meles krasas
maina
Aknu un/vai Zults Aknu darbibas Hepatits
izvades sistemas traucgjumi Akiits hepatits
traucéjumi Dzelte
Aknu nekroze
Hepatorenals
sindroms
Adas un zemdadas | Hiperhidroze Nieze Akne Angioedema
audu bojajumi Izsitumi Alopgcija
Natrene Eksfoliativs
dermatits
Sausa ada
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Organu sistemu
klase

Loti biezi

Biezi

Retak

Nav zinami

Adas veidojums

Skeleta-muskulu

Sapes mugura

Artrits

saindeésanas un
ar manipuldcijam
saistitas
komplikdcijas

SaindéSanas
(intoksikacija)

un saistaudu Artralgija
sistemas bojajumi Muskulu spazmas
Mialgija
Nieru un Normai Albuminiirija
urinizvades neatbilstoSi urina | Diziirija
sistemas raditaji Hematurija
traucejumi Nefrolitiaze
Urina aizture
Reproduktivas Erektila Amenoreja
sistemas disfunkcija Ejakulacijas
trauceéjumi un traucgjumi
kriits slimibas Menoragija
Metroragija
Visparéji Zalu abstinences | Ast€nija Hipotermija Zalu abstinences
trauceéjumi un sindroms Sapes kruskurvi sindroms
reakcijas Drebuli jaundzimuSajam
ievadisanas vietd Pireksija
Savargums
Sapes
Periféra tuska
Izmekléjumi Patologiski aknu | Kreatintna limena | Transaminazu
funkcionalo testu | paaugstinasanas Itmena
raditaji asinis paaugstinasanas
Kermena masas
samazinasanas
Traumas, Trauma Karstuma diiriens

AtseviSku nevélamo blakusparadibu apraksts

Ir zinots par lokalu reakciju, dazkart septisku (abscesu, celulitu) un potenciali butisku aktitu hepatitu
un citam infekcijam, piemeéram, pneimoniju, endokardttu, pec aplamnieciskas zalu lietoSanas
intravenozi, un dazas nevélamas blakusparadibas ir attiecinamas uz aplamniecisku zalu lietosanu,
nevis pasam zalem (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pacientiem ar izteiktu atkaribu no narkotikam sakotngja buprenorfina lieto$ana var izraistt zalu
abstinences sindromu, kas ir [1dzigs ar naloksonu saistitajam abstinences sindromam (skatit
4.2. un 4.4. apakspunktu).

ZinoSana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam p&c zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam nevelamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas

zinoSanas sist€émas kontaktinformaciju.
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4.9. Pardozésana

Simptomi

Galvenais simptoms pardozesanas gadijuma, kad nepiecieSama mediciniska iejaukSanas, ir elpoSanas
nomakums centralas nervu sist€émas nomakuma dgl, jo tas var izraisit elpoSanas apstasanos un navi.
Pardozgsanas pazimes var ietvert arl miegainibu, ambliopiju, miozi, hipotensiju, sliktu disu, vemsanu
un/vai runas traucgjumus.

ArstgSana

Javeic visparé€ji balstterapijas pasakumi, piemé&ram, ripigi jakontrol€ pacienta elpoSana un
sirdsdarbiba. Javeic simptomatiska elpoSanas nomakuma arst€Sanas un standarta intensivas terapijas
pasakumi. Janodrosina elpcelu caurlaidiba un javeic asist€ta vai kontroléta elpinasana. Pacients
japarvieto uz vietu, kur ir pieejami visi lidzekli reanim&Sanai.

Ja pacientam ir vemsana, japartipgjas, lai noveérstu atvemto masu aspiraciju.

Ieteicama opioidu antagonista (t. i., naloksona) liectoSana, lai gan ta ietekme uz buprenorfina izraisttu
elpoSanas sisteémas simptomu novérSanu ir mérena salidzinajuma ar ta iedarbibu uz pilnigu agonistu
opioidiem.

Ja tiek lietots naloksons, ilgstosa buprenorfina darbiba ir janem vera, nosakot arstésanas ilgumu un
medicinisko uzraudzibu, kas nepiecie$ama, lai noverstu pardoz&sanas izpausmes. Naloksons var
izvadtties atrak neka buprenorfins, tadejadi iespgjama ieprieks kontroléto buprenorfina pardozesanas
simptomu atjaunos$anas, tapec var biit nepiecieSama ilgstosa infuzija. Ja infuzija nav iesp&jama, var biit
nepiecieSama atkartota naloksona devas lietoSana. Pasreizgjas intravenozas infiizijas atrums jatitré
atbilstosi pacienta atbildes reakcijai.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasSibas

Farmakoterapeitiska grupa: citi nervu sistému ietekméjosie lidzekli, zales atkaribas arstésanai,
ATK kods: NO7BC51.

Darbibas mehanisms

Buprenorfins ir daléjs opioidu agonists/antagonists, kas saistas ar p un « (kapa) opioidu receptoriem
smadzengs. Ta iedarbiba opioidu balstterapija ir saistita ar 1enu, atgriezenisku saistiSanos ar p opioidu
receptoriem, kas ilgstosa perioda var mazinat nepiecieSamibu atkarigiem pacientiem lietot narkotikas.

Kliniskas farmakologijas p&tijumos, kuros piedalijas no opioidiem atkarigas personas, tika novérota
opioidu agonistu darbibas maksimala robeza.

Naloksons ir opioidu p receptoru antagonists. Lietojot to parastaja deva iekskigi vai zem méles
pacientiem ar opioidu abstinenci, gandriz pilniga pirma loka metabolisma d&] naloksonam ir nieciga
farmakologiska darbiba vai tas nav. Tacu, ja no opioidiem atkarigam personam to ievada intravenozi,
tad naloksons, kas ir Suboxone sastava, izraisa ievérojamu opioidu antagonistu iedarbibu un opioidu
abstinenci, tadgjadi atturot no launpratigas intravenozas lietoSanas.

Kliiska efektivitate un droSums
Buprenorfina/naloksona efektivitates un droSuma dati ir iegiiti galvenokart no vienu gadu ilga klmniska

pétijuma, kas bija 4 nedglas ilgs randomizets, dubultmaskets buprenorfina/naloksona, buprenorfina un
placebo salidzinajums, kam sekoja 48 ned€las ilgs buprenorfina/naloksona dro§uma pétjjums. Saja
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petijuma 326 no heroina atkarigi pacienti p&c nejausibas principa tika iedaliti §adas grupas: 16 mg
buprenorfina/naloksona diena, 16 mg buprenorfina diena vai placebo. Pacientiem, kuriem bija
randomizgti noteikts kads no aktivajiem Iidzekliem, devu lietoSana sakas ar 8§ mg buprenorfina

1. diena, kam sekoja 16 mg (divreiz 8 mg) buprenorfina 2. diena. 3. diena tie petijuma dalibnieki, kuri
bija randomizgti iedaliti buprenorfina/naloksona grupa, saka lietot kombing&to tableti. Pacienti katru
dienu (no pirmdienas Iidz piektdienai) tika apsekoti klinika, lai noveértetu devu un efektivitati. Nedélas
nogalém tika izsniegtas devas nems$anai uz majam. Primarais p&tijuma salidzinajums bija buprenorfina
un buprenorfina/naloksona individualas efektivitates salidzinajums ar placebo. Trs reizes nedg€la to
nemto urina paraugu, kas nesaturgja pétijuma ietvaros neizsniegtus opioidus, procentuala attieciba bija
statistiski lielaka gan buprenorfinam/naloksonam, salidzinot ar placebo (p < 0,0001), gan
buprenorfinam, salidzinot ar placebo (p < 0,0001).

Dubultmaskeéta, divkartslépta paralélu grupu petijuma, kura salidzinaja buprenorfina etilspirta skidumu
ar pilnigu agonistu saturo$u aktivo kontroli, 162 pacienti 3—10 dienas ilga indukcijas fazg, 16 ned¢las
ilga balstterapijas faz€ un 7 nedglas ilga detoksifikacijas fazé randomizeti san€ma buprenorfina
etilspirta $kidumu lietoSanai zem méles pa 8 mg diena (deva, kas aptuveni pielidzinama
buprenorfina/naloksona devai 12 mg diena) vai divas relativi mazas aktivas kontroles devas, viena no
kuram bija pietickami maza, lai biitu placebo alternativa. Buprenorfina deva tika titréta lidz balstdevai
I1dz 3. dienai; akttvas kontroles devas tika titrétas pakapeniskak. Pamatojoties uz terapijas turpinasanu
un to tris reizes ned€]a nemto urina paraugu, kas nesaturgja p&tijuma neizmantotus opioidus,
procentualo attiecibu, buprenorfins bija efektivaks neka kontroles maza deva, nodro§inot no heroina
atkarTgo narkomanu palikSanu arst€Sanas programma un mazinot opioidu lietoSanu arst€Sanas laika.
Buprenorfina pa 8 mg diena efektivitate bija ltdziga vid€jai aktivas kontroles devai, tacu lidzvertigums
netika pieradits.

Daudzcentru randomizéta kontroléta petijuma (Randomised Controlled Trial — RCT) pec 7 dienas ilga
ievadposma ar Suboxone tabletém lietoSanai zem méles 92 pacienti sanéma Suboxone membranu vai
Suboxone tabletes lietoSanai zem méles. Pagaja vidgji 4 minttes, lidz acimredzami izSkida tabletes
lietoSanai zem méles, un vidgji 3 minttes, 11dz iz§kida membrana lietoSanai zem méles. Attieciba uz
iesp&ju nonemt zem méles lietotas membranas tika pieradits, ka 30 sekundes p&c vienas membranas
uzlik§anas neviens p&tfjuma dalibnieks nevargja nonemt dalu membranas vai visu membranu. Tacu,
lietojot vismaz 2 membranas, p&c 30 sekundém dalibniekiem bija lielaka iespg&jamiba nonemt dalu
membranas vai visu membranu. Vienlaicigi nedrikst lietot vairak par 2 membranam (skatit

4.2. apakSpunktu).

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Buprenorfins

UzsiukSanas
Lietojot iekskigi, buprenorfins tiek paklauts pirma loka metabolismam ar N-dealkiléSanos un
glikuronkonjugacijas veida tievaja zarna un aknas. Tapec Sts zales nav piemérotas iekskigai lietoSanai.

Lietojot lielaku buprenorfina/naloksona devu zem méles, paaugstinajas buprenorfina [imenis plazma.
Buprenorfina [imenis plazma dazadiem pacientiem ieverojami at$kiras, bet atskiriba pacientam laika
gaita bija neliela.

2. tabula. Buprenorfina un naloksona farmakokinétiskie raditaji (videjais = SN) péc Suboxone
membranas lietoSanas zem méles

FK raditajs Suboxone membranas deva (mg)

2 mg/0,5 mg | 4 mg/1 mg* | 8 mg/2 mg | 12 mg/3 mg
Buprenorfins
Cunax (ng/ml) 0,947 + 0,374 1,40 + 0,687 3,37 + 1,80 4,55 +2,50
Tmax (h) mediana, ) .
(min.-maks.) 1,53 (0,75-4,0) 1,50 (0,5; 3,0) 1,25 (0,75-4,0) 1,50 (0,5; 3,0)
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FK raditajs Suboxone membranas deva (mg)

2 mg/(,5 mg 4 mg/1 mg* 8 mg/2 mg 12 mg/3 mg
AUCint(ng.h/ml) 8,654 2,854 13,71 £ 5,875 30,45+ 13,03 42,06 + 14,64
tin (h) 33,41 + 13,01 24,30+ 11,03 32,82+ 9,81 34,66+ 9,16
Norbuprenorfins
Conax (ng/ml) 0,312 + 0,140 0,617+0,311 1,40 + 1,08 2,37+ 1,87

(min.-maks.)

Tmax (h) mediana,

1,38 (0,5-8,0)

1,25 (0,5; 48,0)

1,25 (0,75-12,0)

1,25 (0,75; 8,0)

AUCins(ng.h/ml) 14,52 + 5,776 23,73 + 10,60 54,91 + 36,01 71,77 + 29,38
ti2 (h) 56,09 +31,14 45,96 + 40,13 41,96 + 17,92 34,36 + 7,92
Naloksons

Crax (ng/ml) 0,054 + 0,023 0,0698 +0,0378 | 0,193 = 0,091 0,238 + 0,144

(min.-maks.)

Tmax (h) mediana,

0,75 (0,5-2,0)

0,75 (0,5; 1,5)

0,75 (0,5-1,25)

0,75 (0,50; 1,25)

AUCins (ng.h/ml)

0,137 £ 0,043

0,204 £ 0,108

0,481 £ 0,201

0,653 + 0,309

tin (h)

5,00 +£ 5,52

3,91+ 3,37

6,25+3,14

11,91 +13,80

* Dati par 4 mg/1 mg stipruma membranu nav pieejami; sastava zina ta ir proporcionala 2 mg/0,5 mg
stipruma membranai, un tas izmers ir tads pats ka 2 x 2 mg/0,5 mg stipruma membranai.

3. tabula. Zem méles vai aiz vaiga lietotas Suboxone membranas farmakokinétisko raditaju
izmainas, salidzinot ar Suboxone tableti lietoSanai zem meles

Deva FK Palielinajums buprenorfinam FK raditajs | Palielinajums naloksonam
raditajs | Zem Aiz vaiga | Aiz vaiga Zem méles | Aiz vaiga | Aiz vaiga
méles lietojama | lietojama lietojama lietojama lietojama
lietojama | membran | membran membrana | membrana | membran
membran | a a salidzinaju | salidzinaju | a
a salidzingj | salidzinaj maarzem | maarzem | salidzingj
salidzingj | uma ar uma ar méles meéles uma ar
uma ar zem zem lietojamu lietojamu zem
zem meéles meéles tableti tableti meéles
méles lietojamu | lietojamu lietojamu
lietojamu | tableti membran membran
tableti u u
1 x 2 mg/0,5 Cunax 22 % 25% - Cinax - - -
mg AUC,. | - 19 % - AUCopedsja | - - -
pedeja
2 x 2 mg/0,5 Cinax - 21 % 21 % Cinax - 17 % 21%
mg AUCy. | - 23 % 16 % AUCqopegeja | - 22 % 24 %
pedeja
1 x8mg/2 mg | Crmax 28 % 34 % - Cnax 41 % 54 % -
AUCy. | 20% 25% - AUCopegsa | 30 % 43 % -
pedeja
1 x12mg/3m | Crax 37% 47 % - Cinax 57 % 72 % 9%
g AUCo. |21 % 29 % - AUCqopegeja | 45 % 57 % -
pedeja
1 x 8 mg/2 mg | Crax - 27 % 13% Cax 17 % 38 % 19 %
un AUC,. | - 23 % - AUCopedeja | - 30 % 19 %
2 x 2 mg/0,5 padsia
mg
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1. piebilde. ,,—”” nozimé, ka nav izmainu, ja Cmax un AUCo.peaeia VEItibu geometrisko vidgjo attiecibu
90 % ticamibas intervali ietilpst robezas no 80 % lidz 125%.

2. piebilde. Dati par 4 mg/1 mg stipruma membranu nav pieejami; sastava zina ta ir proporcionala

2 mg/0,5 mg stipruma membranai, un tas izmers ir tads pats ka 2 x 2 mg/0,5 mg stipruma membranai.

Izkliede
P&c buprenorfina uzsuksanas noveérojama atra izkliedes faze (izkliedes pusperiods ir no 2 lidz
5 stundam).

Buprenorfins ir loti lipofils, tapec iekliisana cauri hematoencefaliskajai barjerai notiek atri.
Aptuveni 96 % buprenorfina saistas ar proteiniem, galvenokart ar alfa un b&ta globulinu.

Biotransformacija

Buprenorfins lielakoties metabolizgjas caur N-dealkilésanos ar mikrosomalu CYP3 A4 palidzibu
aknas. P&c tam primara molekula un primarais dealkil&tais metabolits norbuprenorfins glikuronizgjas.
Norbuprenorfins saistas ar opioidu receptoriem in vitro; tomer nav zinams, vai norbuprenorfins
veicina buprenorfina/naloksona kop&jo iedarbibu.

Eliminacija

Buprenorfina eliminacija ir bi- vai tri-eksponenciala, un ta vid&jais terminalais eliminacijas pusperiods
no plazmas ir noradits 2. tabula.

Buprenorfins tiek izvadits ar fecem (~70 %), caur zultsvadiem izvadoties glikuronkonjuggtiem
metabolitiem, bet atlikusT dala (~30 %) tiek izvadita ar urinu.

Linearitate/nelinearitate
Palielinot devu (diapazona no 4 Iidz 16 mg), lineari palielinajas buprenorfina Cmax un AUC, lai gan §is
pieaugums nebija tiesi proporcionals devai.

Naloksons

Uzsuksanas

Naloksona vidgja maksimala koncentracija plazma bija parak zema, lai novertetu devas
proporcionalitati, un septiniem no astoniem parbauditajiem pacientiem, kuriem naloksona Iimenis
plazma bija virs kvantitativas noteikSanas robezas (0,05 ng/ml), vairak neka 2 stundas p&c devas
lietosanas naloksonu nekonstatgja.

Nav konstatéts, ka naloksons ietekmétu buprenorfina farmakokinétiku; gan buprenorfina tabletes
lietoSanai zem méles, gan buprenorfina/naloksona membrana lietoSanai zem méles nodrosina Iidzigu
buprenorfina koncentraciju plazma.

Izkliede
Aptuveni 45 % naloksona saistas ar proteiniem, galvenokart ar albuminu.

Biotransformacija

Naloksons metabolizgjas aknas galvenokart glikuronidu konjugacijas rezultata un tiek izvadits ar
urinu.

Naloksons tiesas glikuronizacijas cela parveidojas par naloksona 3-glikuronidu, ka arT notiek
N-dealkilésanas un 6-okso grupas redukcija.

Elimindcija
Naloksons tiek izvadits ar urinu, vid€jais eliminacijas pusperiods no plazmas ir no 2 lidz 12 stundam.

Ipasas pacientu grupas

Gados vecaki cilveki
Dati par farmakokinétiku gados vecakiem pacientiem nav pieejami.
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Nieru darbibas traucéjumi

Eliminacija caur nierém veido relativi nelielu dalu (~30 %) no kop&ja buprenorfina/naloksona klirensa.
Pamatojoties uz nieru darbibas raksturlielumiem, deva nav jamaina, tomer, nozimgjot devu pacientiem
ar smagiem nieru darbibas traucgjumiem, ieteicama piesardziba (skatit 4.3. apaks$punktu).

Aknu darbibas traucejumi

Aknu darbibas traucgjumu ietekme uz buprenorfina farmakokingtiku tika izveértéta pécregistracijas
petijuma. 4. tabula ir apkopoti kliniska petijuma rezultati, kuros tika noteikta buprenorfina un
naloksona iedarbiba p&c buprenorfina/naloksona 2,0 mg/0,5 mg tabletes liectoSanai zem méles
lietoSanas veseliem cilvékiem un pacientiem ar dazadas smaguma pakapes aknu darbibas

traucgjumiem.

4. tabula. Aknu darbibas traucéjumu ietekme uz buprenorfina un naloksona
farmakokinétiskajiem raditajiem péc Suboxone lietoSanas (izmainas attieciba pret veseliem

cilvekiem)

Viegli aknu darbibas Videji smagi aknu Smagi aknu darbibas
traucejumi darbibas traucejumi traucejumi

FK raditajs | (A klase péc Child-Pugh | (B klase péc Child-Pugh | (C klase péc Child-Pugh
klasifikacijas) klasifikacijas) klasifikacijas)
N=9) (N=8) N=8)

Buprenorfins

Cinax Palielinajums 1,2 reizes Palielinajums 1,1 reizi Palielinajums 1,7 reizes

AUCedeja L1d21g1 ka kontroles Palielinajums 1,6 reizes Palielinajums 2,8 reizes
grupai

Naloksons

Crnax ;S;;%l ka kontroles Palielinajums 2,7 reizes Palielinajums 11,3 reizes

AUCpedeia Samazinajums 0,2 reizes | Palielinajums 3,2 reizes Palielinajums 14,0 reizes

Kopuma pacientiem ar smagiem aknu darbibas traucgjumiem buprenorfina koncentracija plazma
palielinajas aptuveni 3 reizes, turpretim naloksona koncentracija plazma smagu aknu darbibas
traucgjumu gadijuma palielinajas 14 reizes.

5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Buprenorfina un naloksona kombinacija tika pétita aktitas un atkartotu devu (zurkam lidz 90 dienam)
toksicitates pétijumos ar dzivniekiem. Nenovéroja sinergisku toksicitates pastiprinasanos. Nevélamo
blakusparadibu pamata bija opioidu agonistu un/vai antagonistu zinama farmakologiska aktivitate.

Buprenorfina hidrohlorida un naloksona hidrohlorida kombinacija (4:1) nebija mutagéna bakteriju
mutacijas testda (Eimsa testa) un klastogéna in vitro citogenétiska testa cilvéka limfocitos vai
intravenoza mikrokodolu testa zurkam.

Reprodukcijas pettjumi, iekskigi lietojot buprenorfinu : naloksonu (attieciba 1:1), liecina par
embrioletalitati zurkam mates toksicitates gadijuma visas devas. Mazaka pétita deva bija lidzvertiga
iedarbibai, kas 1 x parsniedz buprenorfina un 5 x parsniedz naloksona iedarbibu, lietojot maksimalo
terapeitisko devu cilvékam, kas aprékinata mg/m? veida. Lietojot matitei toksiskas devas, trusiem
nenoveroja toksisku ietekmi uz attistibu. Turklat ne zurkam, ne truS§iem nenoveroja teratogenitati. Peri-
postnatals p&tijums ar buprenorfinu/naloksonu nav veikts; tomér, matitei iekskigi lietojot buprenorfinu
lielas devas griisnibas un laktacijas laika, noveroja griitu atneSanos (iesp&jams, buprenorfina sedativas
iedarbibas d&l), augstu mirstibas raditaju jaundzimus$ajiem un nelielu dazu neirologisko funkciju
(virsmas Iidzsvara refleksa un atbildes reakcijas uz izbiedésanu) attistibas aizkavesanos jaundzimus$am
zurkam,
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Buprenorfina/naloksona ievadiSana ar baribu zurkam 500 ppm vai lielaka deva izraisija fertilitates
samazinasanos, kas izpaudas ka samazinats veiksmigas apaugloSanas raditajs. Uztura devai 100 ppm
(pamatojoties uz AUC, aprekinata buprenorfina iedarbiba ir aptuveni 2,4 reizes lielaka neka 24 mg
buprenorfina/naloksona devu lietojot cilvekam; naloksona lIimenis Zurku plazma bija zem noteikSanas
robeZas) nebija nevélamas ietekmes uz matites fertilitati.

Kancerogenitates pétijums ar buprenorfinu/naloksonu tika veikts zurkam ar devu 7 mg/kg diena,

30 mg/kg diena un 120 mg/kg diena, kas pec aprekinatas iedarbibas atbilst 3—75 reizes lielakai devai
neka zem méles dienas devu 16 mg lietojot cilvekam, kas aprékinata mg/m?* veida. Visas devu grupas
tika noverota statistiski nozimigi biezaka saslimstiba ar labdabigu s€klinieku intersticialo (Leidiga)
Stnu adenomu.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Makrogols

Maltita Skidums

Dabiskais laima aromatiz&tajs

Hipromeloze

Citronskabe

Acesulfama kalija sals

Natrija citrats

Saulrieta dzeltenais (E 110)

Drukas tinte
Propiléenglikols (E1520)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama

6.3. UzglabaSanas laiks

2 gadi

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat temperatura lidz 25 °C.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

Membranas ir iepakotas bérniem neatveramas atseviskas pacinas, kas sastav no cetriem
kompozitslaniem: polietiléna tereftalata (PET), zema blivuma polietilena (ZBPE), aluminija folijas un
zema blivuma polietilena (ZBPE) un kas gar malam ir termiski sakausgtas.

Iepakojuma lielumi: 7 x 1, 14 x 1 un 28 x 1 membrana lietoSanai zem méles.

Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebiit pieejami.

6.6  Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.
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7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lictoSanai zem méles
EU/1/06/359/007 7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/008 14 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/009 28 x 1 membrana lietoSanai zem méles

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/010 7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/011 14 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/012 28 x 1 membrana lietoSanai zem méles

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/013 7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/014 14 x 1 membrana lictoSanai zem méles
EU/1/06/359/015 28 x 1 membrana lictoSanai zem méles

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lieto§anai zem méles
EU/1/06/359/016 7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/017 14 x 1 membrana lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/018 28 x 1 membrana lictoSanai zem méles

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2006. gada 26. septembris
P&dgjas parregistracijas datums: 2011. gada 16. septembris

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
https://www.ema.europa.eu.
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IT PIELIKUMS

RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS
I1ZLAIDI

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, kas atbild par s€rijas izlaidi, nosaukums un adrese

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Specialu recepSu zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts,
4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. 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 agentiiras timekla vietng.

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

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas TpaSniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

. péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

. ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sisteéma, jo Ipasi gadijumos, 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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III PIELIKUMS

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

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 2 mg

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

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

Katra tablete lietoSanai zem méles satur 2 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 0,5 mg naloksona
(hidrohlorida dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur laktozes monohidratu.

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

7 tabletes lietoSanai zem méles
28 tabletes lietoSanai zem méles

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Lieto$anai zem méles

Nedrikst norft.

Turiet tableti zem meéles, l1dz ta izskist.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/001 7 tabletes pa 2 mg lietoSanai zem meles
EU/1/06/359/002 28 tabletes pa 2 mg lietoSanai zem méles

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

[14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles

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 BLISTERA VAI PLAKSNITES

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 2 mg

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Indivior Europe Limited

| 3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 8 mg

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

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

Katra tablete lietosanai zem méles satur 8 mg buprenorfina (buprenorfina hidrohlorida veida) un 2 mg
naloksona (naloksona hidrohlorida dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur laktozes monohidratu.

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

7 tabletes lietoSanai zem méles
28 tabletes lietoSanai zem méles

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Lieto$anai zem méles

Nedrikst norft.

Turiet tableti zem meéles, l1dz ta izskist.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/003 7 tabletes pa 8 mg lietoSanai zem meles
EU/1/06/359/004 28 tabletes pa 8 mg lietoSanai zem méles

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lietoSanai zem méles

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 BLISTERA VAI PLAKSNITES

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 8 mg

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Indivior Europe Limited

| 3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 16 mg

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

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

Katra tablete lietosanai zem méles satur 16 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 4 mg naloksona
(hidrohlorida dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur laktozes monohidratu.

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

7 tabletes lietoSanai zem méles
28 tabletes lietoSanai zem méles

| 5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Lieto$anai zem méles

Nedrikst norft.

Turiet tableti zem meéles, l1dz ta izskist.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

[8.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI
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10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

| 12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/005 7 tabletes pa 16 mg lietoSanai zem méles
EU/1/06/359/006 28 tabletes pa 16 mg lietoSanai zem méles

| 13.  SERIJAS NUMURS

Lot

[ 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles

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 BLISTERA VAI PLAKSNITES

IEPAKOJUMS AR 7 un 28 TABLETEM, STIPRUMS 16 mg

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

| 2. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS

Indivior Europe Limited

| 3.  DERIGUMA TERMINS

EXP

| 4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. CITA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra membrana satur 2 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 0,5 mg naloksona (hidrohlorida
dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltita $kidumu un saulrieta dzelteno (E110)
Plasaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija

4. ZALU FORMA UN SATURS

Membrana lietoSanai zem meéles

7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
14 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
28 x 1 membrana lietoSanai zem meéles

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga.
Nenorit un nesakos]at.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

51



9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/007 (7 % 1 membrana)
EU/1/06/359/008 (14 x 1 membrana)
EU/1/06/359/009 (28 x 1 membrana)

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lietosanai zem méles

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(-I)

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lietosanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfis/naloksons

2.  LIETOSANAS VEIDS

lietoSanai zem méles un/vai lietosanai aiz vaiga

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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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra membrana satur 4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 1 mg naloksona (hidrohlorida
dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltita $kidumu un saulrieta dzelteno (E110)
Plasaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija

4. ZALU FORMA UN SATURS

Membrana lietoSanai zem meéles

7 x 1 membrana lietoSanai zem méles
14 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
28 x 1 membrana lietoSanai zem meéles

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instrukciju.
Tikai lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga.
Nenorit un nesakos]at.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/010 (7 % 1 membrana)
EU/1/06/359/011 (14 x 1 membrana)
EU/1/06/359/012 (28 x 1 membrana)

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles

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(-I)

Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfins/naloksons

| 2. LIETOSANAS VEIDS

lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga

| 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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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra membrana satur 8 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 2 mg naloksona (hidrohlorida
dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltita $kidumu un saulrieta dzelteno (E 110)
Plasaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija

4. ZALU FORMA UN SATURS

Membrana lietoSanai zem meéles

7 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
14 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
28 x 1 membrana lietoSanai zem meéles

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga.
Nenorit un nesakos]at.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/013 (7 % 1 membrana)
EU/1/06/359/014 (14 x 1 membrana)
EU/1/06/359/015 (28 x 1 membrana)

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles

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(-I)

Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfins/naloksons

| 2. LIETOSANAS VEIDS

lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga

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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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE

1. ZALU NOSAUKUMS

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra membrana satur 12 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 3 mg naloksona (hidrohlorida
dihidrata veida).

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Satur maltita $kidumu un saulrieta dzelteno (E 110)
Plasaku informaciju skatiet lietoSanas instrukcija

4. ZALU FORMA UN SATURS

Membrana lietoSanai zem meéles

7 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
14 x 1 membrana lietoSanai zem meéles
28 x 1 membrana lietoSanai zem meéles

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Tikai lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga.
Nenorit un nesakos]at.

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

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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9. IPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

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

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/06/359/016 (7 % 1 membrana)
EU/1/06/359/017 (14 x 1 membrana)
EU/1/06/359/018 (28 x 1 membrana)

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles

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(-I)

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfins/naloksons

| 2. LIETOSANAS VEIDS

lietoSanai zem méles un/vai lietoSanai aiz vaiga

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 lietotajam
Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietoSanai zem méles
Suboxone 8 mg/2 mg tabletes lietoSanai zem méles

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles

buprenorphinum/naloxonum

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

o Saglabajiet So instrukciju! Iespgjams, ka velak to vajadzes parlasit.

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

. Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodart Jaunumu pat tad, ja §iem
cilveékiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

o Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1

uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

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

Iesp&jamas blakusparadibas

Ka uzglabat Suboxone

Iepakojuma saturs un cita informacija

O U B W

1. Kas ir Suboxone un kadam noliikam to lieto

Suboxone lieto, lai arstétu atkaribu no opioidiem (narkotikam), pieméram, heroina vai morfina,
narkomaniem, kuri piekritusi atkaribas arst€Sanai. Suboxone lieto pieaugusajiem un pusaudziem, kuri
ir vecaki par 15 gadiem un kuri sanem arT medicinisku, socialu un psihologisku atbalstu.

2. Kas Jums jazina pirms Suboxone lietosanas

Nelietojiet Suboxone $ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija pret buprenorfinu, naloksonu vai kadu citu (6. punkta min&to) $o zalu
sastavdalu;

. ja Jums ir smagi elpoSanas traucéjumi;

. ja Jums ir smagi aknu darbibas traucéjumi;

. ja Jums ir saind€Sanas alkohola lietoSanas dg] vai arT alkohola izraisiti drebuli, sviSana,
trauksme, apjukums vai halucinacijas;

. ja Jus lietojat naltreksonu vai nalmefénu alkohola vai opioidu atkaribas arst€Sanai.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Suboxone lietoSanas konsultéjieties ar arstu, ja:

o Jums ir astma vai citi elpoSanas traucgjumi;

Jums ir aknu darbibas traucgjumi, piemeram, hepatits;

Jums ir zems asinsspiediens;

Jums nesen ir bijusi galvas trauma vai smadzenu slimiba;

Jums ir urinizvades sist€émas traucgjumi (1pasi, ja tie ir saistiti ar palielinatu prieksdziedzeri
virieSiem);

Jums ir kada nieru slimiba;

o Jums ir vairogdziedzera darbibas traucgjumi;
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Jums ir virsnieru garozas trauc€jumi (pieméram, Adisona slimiba);

Jums ir depresija vai cits stavoklis, ko arsté ar antidepresantiem. So zalu lieto§ana kopa ar
Suboxone var izraisit serotonina sindromu, kas ir potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit
,,Citas zales un Suboxone”).

Svariga informacija, kas janem vera

Ja notikusi nejausa noriSana vai ir aizdomas par norisanu, nekavéjoties jasazinas ar neatlickamas
palidzibas dienestu.

Papildu uzraudziba
Arsts var novérot Jiis riipigak, ja Jis esat vecaks par 65 gadiem.

Aplamnieciska un Jaunpratiga lietoSana

Sis zales var biit mérkis cilvekiem, kuri launpratigi lieto receps$u zales, tapéc tas jaglaba drosa
vieta, lai pasargatu no nozagsanas (skatit 5. punktu). Nedodiet $is zales nevienam citam. Tas
viniem var izraisit navi vai citu kait€jumu.

Elposanas traucéjumi

Dazi cilveki ir mirusi no elposanas mazspé€jas (nesp&jas elpot) aplamnieciskas buprenorfina
lietoSanas del vai tapéc, ka lietojusi to kopa ar citiem centralas nervu sistémas depresantiem,
piemé&ram, alkoholu, benzodiazepiniem (trankvilizatoriem) vai citiem opioidiem.

Sis zales var izraisit smagu, iesp&jami letalu elposanas nomakumu (samazinatas elposanas
sp&jas) beérniem un cilvékiem bez atkaribas, kuri tas lietojusi nejausi vai ar nodomu.

Ar miegu saistiti elpoSanas traucéjumi

Suboxone var izraisit ar miegu saistitus elposanas trauc€jumus, pieméram, miega apnoju
(elposanas pauzes miega laika) un ar miegu saistitu hipoks€miju (zems skabekla Iimenis asinis).
Simptomi var biit elpoSanas pauzes miega laika, pamosanas nakti elpas trilkuma dgl, griitibas
uzturét miegu vai parmeriga miegainiba dienas laika. Ja JUs vai cita persona novero $os
simptomus, sazinieties ar arstu. Arsts var apsvért devas samazinasanu.

Atkariba
Sis zales var izraisit atkaribu.

Abstinences simptomi

Sis zales var izraisit opioidu abstinences simptomus, ja tas lieto parak driz péc opioidu
lietoSanas. Starplaikam pé&c Tslaicigas darbibas opioida (pieméram, morfina, heroina) lietoSanas
jabiit vismaz 6 stundam vai vismaz 24 stundam p&c ilgstoSas darbibas opioida, pieméram,
metadona, lietoSanas.

Sis zales var izraisit abstinences simptomus arf tad, ja Jiis tas partraucat lietot peksni.
Informaciju par arstéSanas partrauksSanu skatit 3. punkta.

Aknu bojajumi

Ir zinots par aknu bojajumiem p&c Suboxone lietoSanas, 1pasi, ja §Ts zales lietotas aplamnieciski.
Tos var izraisit ar virusu infekcijas (piem&ram, hronisks C hepatits), alkohola launpratiga
lietoSana, anoreksija vai ar1 citu zalu, kas var kaitét aknam, lietoSana (skatit 4. punktu). Jasu
arsts var nozimét regularas asins analizes, lai kontrolétu Jusu aknu stavokli. Pirms
arsteSanas ar Suboxone sakSanas pastastiet arstam, ja Jums ir aknu darbibas traucéjumi.

Asinsspiediens
Sis zales var izraisit peksnu asinsspiediena pazeminasanos, izraisot reiboni, ja Jiis parak strauji
piecelaties stavus no sédus vai gulus stavokla.

Nesaistitu medicinisku stavoklu diagnoze
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Sis zales var mask@t sapju simptomus, kas var palidzét dazu slimibu diagnosticg$ana. Jums
japastasta arstam, ka Jus lietojat $Ts zales.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet $Ts zales bérniem, kas ir jaunaki par 15 gadiem. Ja esat vecuma no 15 Iidz 18 gadiem,
arstesanas laika arsts Jiis var uzraudzit riipigak, jo par So vecuma grupu nav datu.

Citas zales un Suboxone
Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat, p&d¢ja laika esat lietojis vai varétu lietot.

Dazas zales var pastiprinat Suboxone izraisitas blakusparadibas, tas var biit smagas. Suboxone
lietosanas laika nelietojiet nevienas citas zales, pirms tam nekonsultgjoties ar arstu, Tpasi talak
noraditas zales.

Benzodiazepini (lieto trauksmes un miega traucgjumu arstésanai), pieméram, diazepams,
temazepams, alprazolams. Suboxone un sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu
zalu, vienlaiciga lietoSana palielina miegainibas, apgriitinatas elposanas (elposanas nomakuma),
komas risku un var apdraud@t dzivibu. Tap&c vienlaiciga lietoSana apsverama tikai tad, ja nav
iesp&jamas citas arst€Sanas iesp&jas. Ja arsts tomer paraksta Suboxone lietoSanai kopa ar
sedativajam zalém, arstam jaierobezo deva un vienlaicigas arst€$anas ilgums. Pastastiet arstam
par visam sedativajam zale€m, ko lietojat, un riipigi ieverojiet arsta ieteikumus par devu. Var biit
noderigi inform&t draugus vai radiniekus, lai vini zinatu ieprieks noraditas pazimes un
simptomus. Ja Jums rodas $adi simptomi, sazinieties ar arstu.

Gabapentins vai pregabalins epilepsijas vai nervu problému izraisitu sapju (neiropatijas sapju)
arstéSanai.

Citas zales, kas var Jums izraisit miegainibu un kuras lieto, lai arstétu tadas slimibas ka
trauksme, bezmiegs, krampju lekmes, sapes. Sada veida zales var samazinat Jisu modribu,
apgriitinot transportlidzeklu vadisanu un mehanismu apkalposanu. Tas var ar izraisit centralas
nervu sisttmas nomakumu, kas ir loti nopietns stavoklis. Talak ir minéti $ada veida zalu
piemeri.

Citi opioidu grupas lidzekli, pieméram, metadons, dazi pretsapju un pretklepus lidzekli.
Antidepresanti (licto depresijas arstéSanai), piemeram, izokarboksazids, fenelzins, selegilins,
tranilcipromins un valproats, var pastiprinat So zalu iedarbibu.

Sedativi H1 receptoru antagonisti (lieto alergisku reakciju arstésanai), pieméram,
difenhidramins un hlorfenamins.

Barbiturati (lieto, lai izraisTtu miegainibu vai sedaciju), piemeéram, fenobarbitals un
sekobarbitals.

Trankvilizatori (lieto, lai izraisttu miegainibu vai sedaciju), piem&ram, hloralhidrats.

Antidepresanti, piem&ram, moklobemids, tranilcipromins, citaloprams, escitaloprams,
fluoksetins, fluvoksamins, paroksetins, sertralins, duloksetins, venlafaksins, amitriptilins,
doksepins vai trimipramins. Sis zales var mijiedarboties ar Suboxone, un Jums var rasties tadi
simptomi ka neapzinatas, ritmiskas muskulu kontrakcijas, ar1 to muskulu, kas kontrol€ acu
kustibas, uzbudinajums, halucinacijas, koma, parmeriga svisana, trice, pastiprinati refleksi,
paaugstinats muskulu sasprindzinajums, kermena temperattra virs 38 °C. Ja Jums rodas $adi
simptomi, konsultgjieties ar arstu.

Klonidins (lieto paaugstinata asinsspiediena arst€Sanai) var paildzinat So zalu iedarbibu.
Antiretroviralie lidzekli (lieto HIV arsté€Sanai), pieméram, ritonavirs, nelfinavirs, indinavirs, var
pastiprinat So zalu iedarbibu.

Dazi pretsénisu Iidzekli (lieto seéniSu infekciju arstéSanai), pieméram, ketokonazols,
itrakonazols, specifiski antibiotiskie Iidzekli, var paildzinat So zalu iedarbibu.

Dazas zales var pavajinat Suboxone iedarbibu. Tas ir zales epilepsijas arst€Sanai (piem&ram,
karbamazepins vai fenitoins) un zales tuberkulozes arsté$anai (rifampicins).
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o Naltreksons un nalmeféns (zales, ko lieto atkaribas arstésanai) var kaveét Suboxone terapeitisko
iedarbibu. Sis zales nedrikst lietot vienlaicigi ar Suboxone, jo iesp&ama peksna ilgstosu un
smagu abstinences simptomu saksanas.

Suboxone kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Nelietojiet alkoholu, kamér arstgjaties ar STm zalém. Suboxone lietoSana kopa ar alkoholiskajiem
dz€rieniem var pastiprinat miegainibu un palielinat elpoSanas mazspgjas risku. Nedrikst norit vai lietot
&dienu vai dz@rienu, kamer tablete nav pilnigi izSkidusi.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jus esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu bt griitnieciba, vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu. Nav zinams, kadus riskus Suboxone
lietoSana rada griitniecem. Arsts izlems, vai Jlisu arsté8ana jaturpina ar alternativam zalem.

Tadu zalu ka Suboxone lietoSana griitniecibas laika, Tpasi ped€jos griitniecibas menesos, var izraisit
zalu abstinences simptomus, to skaita elpoSanas traucgjumus, Jisu jaundzimusajam. Tie var paradities
vairakas dienas p&c dzemdibam.

v

So zalu lietoSanas laika nebarojiet bernu ar kriiti, jo buprenorfins izdalas mates piena.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Nevadiet transportlidzekli, nebrauciet ar velosip&du, nelietojiet darbarikus vai neapkalpojiet
mehanismus, neveiciet bistamas darbibas, kamér neesat sapratis, ka Sis zales Jiis ietekmé.
Suboxone var izraisit miegainibu, reiboni vai domasanas traucéjumus. Biezak tas var notikt dazas
pirmajas arst€Sanas nedgelas, kad tiek mainita Jasu deva, bet var notikt arT tad, ja Suboxone lietosanas
laika lietojat alkoholu vai arf citas sedativas zales.

Suboxone satur laktozi un natriju.

Sis zales satur laktozi. Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat §is zales,
konsultgjieties ar arstu.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra tablete, — biitiba tas ir ,,natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Suboxone

Vienmer lietojiet §1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

JUsu arstéSanu nozime un uzrauga arsti, kuriem ir pieredze zalu atkaribas arsteé$ana.

Arsts noteiks Jums piemérotako devu. ArsteSanas laika arsts var pielagot devu atkariba no Jiisu
atbildes reakcijas uz arst€Sanu.

Arstésanas sakSana

Ieteicama sakumdeva pieaugusSajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem, parasti ir divas
Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietosanai zem méles.

So devu var atkartot [idz divam reizém 1. diena samérigi Jiisu vajadzibam.

Pirms pirmas Suboxone devas lietoSanas Jums jazina skaidras abstinences pazimes. Arsts Jums
pateiks, kad jalieto pirma deva.

o Arstesanas ar Suboxone saksana, ja ir atkariba no heroina

Ja Jums ir atkariba no heroina vai 1slaicigas darbibas opioida, Jusu pirma deva jalieto, kad
paradas abstinences pazimes, vismaz 6 stundas péc pedejas opioidu lietoSanas reizes.
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o Arstésanas ar Suboxone sak3ana, ja ir atkariba no metadona

Ja Jus lietojat metadonu vai ilgstoSas darbibas opioidu, pirms arst€Sanas ar Suboxone saksanas
ideala varianta metadona devai jabiit samazinatai zem 30 mg diena. Pirma Suboxone deva
jalieto tikai tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka 24 stundas péc metadona
pedejas lietoSanas reizes.

Suboxone lietoSana

. Devu lietojiet vienu reizi diena, paliekot tabletes zem méles.
o Turiet tabletes zem méles, 11dz tas pilnigi izSkidusas. Tas var ilgt 5-10 mindtes.
o Nesakoslajiet vai nenorijiet tabletes, jo tadgjadi zales var neiedarboties, un Jums var rasties

atcelSanas simptomi.
Negdiet un nedzeriet neko, Iidz tabletes nav pilnigi iz§Skidusas.
Ka iznemt tableti no blistera

1 — neizspiediet tableti caur foliju.

2 —nopl&siet tikai vienu blisteriepakojuma iedalu gar perforéto Iiniju.

% 3 — sakot no vietas, kur bliv€§juma malina ir pacelta, velciet foliju, lai iznemtu
tableti.

Ja blisters ir bojats, izmetiet tableti.

Devas pielagoSana un balstterapija
Nakamajas dienas péc arst€Sanas saksanas arsts var palielinat Suboxone devu samérigi Jisu
vajadzibam. Ja Jums Skiet, ka Suboxone iedarbiba ir par stipru vai vaju, konsultgjieties ar arstu vai

farmaceitu. Maksimala dienas deva ir 24 mg buprenorfina.

Sekmigas arstéSanas gadijuma péc kada laika Jiis varat vienoties ar arstu par pakapenisku devas
samazinaSanu Iidz mazakajai balstdevai.
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ArsteSanas partrauk§ana

Nemot vera Jusu stavokli, ripigas medictniskas uzraudzibas apstaklos var turpinat Suboxone devas
samazinasanu, lidz galu gala zalu lietoSanu var partraukt.

Nekada veida nemainiet un nepartrauciet arstéSanu bez sava arstgjosa arsta piekrisanas.

Ja esat lietojis Suboxone vairak neka noteikts

Ja Jus vai kads cits ir lietojis parak daudz So zalu, Jums nekavegjoties jadodas uz neatliekamas
palidzibas nodalu vai slimnicu, lai sanemtu medicinisko apriipi, jo Suboxone pardozéSana var izraisit
smagus un dzivibu apdraudosus elposanas traucgjumus.

Pardozgsanas simptomi var biit miegainiba un nekoordingtas kustibas, pal€ninati refleksi, neskaidra
redze un/vai runa. Jums var rasties problémas skaidri domat, un Jiisu elpa var klit daudz lénaka par
ierasto.

Ja esat aizmirsis lietot Suboxone
Iesp&jami driz pastastiet arstam, ja esat izlaidis devu.

Ja partraucat lietot Suboxone
Nekada veida nemainiet vai nepartrauciet arst€Sanu bez Jiisu arstgjosa arsta piekrisanas. PeékSna

arstésanas partrauksana var izraisit atcelSanas simptomus.

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

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

Nekavéjoties pastastiet arstam vai versieties pec neatliekamas mediciniskas palidzibas, ja Jums
rodas blakusparadibas, pieméram:

o sejas, lupu, méeles vai rikles pietukums, kas var apgriitinat riSanu vai elpoSanu, smaga natrene.
Tas var bt dzivibu apdraudosas alergiskas reakcijas pazimes;
o jutaties miegains un nekoordinéts, Jums ir neskaidra redze un runa, nespgjat labi vai skaidri

domat vai elposana kliist daudz 1&€naka par Jums ierasto.

Nekavéjoties pastastiet arstam ari tad, ja Jums rodas blakusparadibas, piem&ram:
. izteikts nogurums, nieze ar adas vai acu dzelti. Tie var biit aknu bojajumu simptomi;
o neesosu lietu redzéSana vai dzirdéSana (halucinacijas).

Blakusparadibas, par kuram zinots saistiba ar Suboxone lietoSanu

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka 1 lietotajam no 10):

bezmiegs (nesp€ja gulét), aizciet€jums, slikta diisa, parmeriga svisana, galvassapes, zalu
lictoSanas atcel§anas sindroms.

Biezas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 lietotajam no 10):

kermena masas samazinasanas, plaukstu un pedu pietikums, miegainiba, trauksme, nervozitate,
tirpu sajita, depresija, mazinata dzimumtieksme, pastiprinata muskulu spriedze, patologiska
domasana, pastiprinata asaru izdali$anas (asarojos$as acis) vai citi asaru dziedzeru traucgjumi,
neskaidra redze, pietvikums, paaugstinats asinsspiediens, migréna, iesnas, rikles sapes un sapiga
riSana, pastiprinata klepo$ana, gremo$anas trauc&jumi vai citi kunga darbibas traucgjumi,
caureja, aknu darbibas traucgjumi, meteorisms, vemsana, izsitumi, nieze, natrene, sapes,
locttavu sapes, muskulu sapes, kaju krampji (muskulu spazmas), apgriitinata erekcijas
sasniegS$ana vai noturéSana, urinacijas traucgjumi, védera sapes, muguras sapes, vajums,
infekcija, drebuli, sapes kriitis, drudzis, gripai l1dzigi simptomi, vispargja diskomforta sajiita,
nejausas traumas, ko izraisijis uzmanibas vai koordinacijas sajitu zudums, gibonis un reibonis.
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Retakas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 lietotajam no 100):
palielinati limfmezgli, uzbudinajums, trice, patologiski sapni, parmériga muskulu aktivitate,
depersonalizacija (cilveks nejiitas ka ,,sava ada”), atkariba no zalém, amnézija (atminas
trauc€jumi), intereses zudums, parspiléta labsajiita, krampji (Iekmes), runas traucgjumi,
saSaurinatas acu zilites, apgriitinata urinacija, acs iekaisums vai infekcija, paatrinata vai
paléninata sirdsdarbiba, pazeminats asinsspiediens, sirdsklauves, sirdslekme, spiediena sajiita
kratis, elpas trilkums, astma, zavas, sapes vai ¢iilas mutes dobuma, méles krasas izmainas,
pinnes, adas mezglini, matu izkriSana, sausa vai zvinaina ada, locitavu iekaisums, urincelu
infekcija, patologiski asins analizu rezultati, asinis urina, ejakulacijas trauc&umi, menstruaciju
trauc€jumi un maksts slimibas, nierakmeni, olbaltumvielu piejaukums urina, sapiga vai
apgriitinata urinacija, pastiprinata jutiba pret karstumu vai aukstumu, karstuma diriens, apetites
zudums, naidigums.

Navy zinami (biezumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem):
peksns atcelSanas sindroms, ko izraisijusi parak atra Suboxone lietosana péc nelegalu opioidu
lietoSanas, zalu lietoSanas atcelSanas sindroms jaundzimusajiem, 1€na vai apgritinata elposana,
zobu kariess, aknu bojajums ar dzelti vai bez dzeltes, halucinacijas, sejas un rikles pietikums
vai dzivibu apdraudosas alergiskas reakcijas, asinsspiediena pazeminasanas, pieceloties no
sédus vai gulus pozicijas.

Aplamnieciska So zalu lietosana, tas injic€jot, var izraisit abstinences simptomus, infekcijas, citas adas
reakcijas un potenciali smagus aknu darbibas traucg€jumus (skatiet punktu ,,Bridinajumi un piesardziba
lietosana”™).

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam ari
tiesi, izmantojot V_pielikuma mingto nacionalas zinosanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Suboxone
Uzglabat §is zales berniem un citiem gimenes locekliem neredzama un nepieejama vieta. Tas var

nodarit nopietnu Kaitéjumu un biit letalas cilvékiem, Kuri §is zales lieto nejausi vai apzinati, ja
tas viniem nav parakstitas.

Nelietot $1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites. Deriguma termins attiecas uz
noradita ménesa p&dejo dienu.

Stm zalém nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli. Tomér Suboxone ieglisana var bt merkis
cilvekiem, kuri launpratigi lieto recepSu zales. Glabajiet §is zales drosa vieta, lai pasargatu tas no
nozagsanas.

Blisteru uzglabajiet drosa veida.

Nekada gadijuma neatveriet blisteru ieprieks.

Nelietot §ts zales bernu klatbutne.

Ja notiek netiSa noriSana vai ir aizdomas par to, nekavejoties jasazinas ar neatlickamas palidzibas
dienestu.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart€jo vidi.
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6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Suboxone satur

- Aktivas vielas ir buprenorfins un naloksons.
Katra 2 mg/0,5 mg tablete lictoSanai zem méles satur 2 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un
0,5 mg naloksona (hidrohlorida dihidrata veida).
Katra 8 mg/2 mg tablete lietoSanai zem méles satur 8 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un
2 mg naloksona (hidrohlorida dihidrata veida).
Katra 16 mg/4 mg tablete lictoSanai zem méles satur 16 mg buprenorfina (hidrohlorida veida)
un 4 mg naloksona (hidrohlorida dihidrata veida).

- Citas sastavdalas ir laktozes monohidrats, mannits, kukuriizas ciete, povidons K30, beziidens
citronskabe, natrija citrats, magnija stearats, acesulfama kalija sals, un dabiskais citrona un
laima aromatizgtajs.

Suboxone aréjais izskats un iepakojums

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletes lietosanai zem méles ir baltas, seSstiirainas abpusgji izliektas 6,5 mm
lielas tabletes, kuram viena pusg iespiests ,,N2”.

Suboxone 8 mg/2 mg tabletes liectoSanai zem méles ir baltas, seSstiirainas abpusgji izliektas 11 mm
lielas tabletes, kuram viena pusg iespiests ,,N8”.

Suboxone 16 mg/4 mg tabletes lietoSanai zem méles ir baltas, apalas abpuségji izliektas 10,5 mm lielas
tabletes, kuram viena pusge iespiests ,,N16”.

Iepakojumi pa 7 vai 28 tabletém.
Visi iepakojuma lielumi tirgii var nebtt pieejami.

Registracijas apliecibas ipaSnieks un raZotajs
Indivior Europe Limited

27 Windsor Place

Dublin 2

D02 DK44

Irija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipaSnieka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tél/Tel: 0800 780 41 Tel: 88003079

e-mail: PatientSafetyRow@indivior.com e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com
buarapus Luxembourg/Luxemburg

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Ten.: 00800 110 4104 Tél/Tel: 800 245 43

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com e-mail: PatientSafetyRow@indivior.com
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Ceska republika

Indivior Europe Limited

Tel: 800 143 737

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Danmark

Indivior Europe Limited

TIf.: 80826653

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Deutschland

Indivior Europe Limited

Tel: 0 800 181 3799

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Eesti

Indivior Europe Limited

Tel: 8000041004

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

EA\rada

Indivior Europe Limited

TnA: 800 206 281 901

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Espaiia

Indivior Europe Limited

Tel: 900 978 095

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

France

Indivior Europe Limited

TélL: 0800 909 972

e-mail: PatientSafetyFrance@indivior.com

Hrvatska

Indivior Europe Limited

Tel: 0800 222 899

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Ireland

Indivior Europe Limited

Tel: 1800554156

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

island

Indivior Europe Limited

Simi: 8009875

Netfang: PatientSafetyRoW@indivior.com

Italia

Indivior Europe Limited

Tel: 800 789 822

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com
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Magyarorszag

Indivior Europe Limited

Tel.: 6800 19301

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Malta

Indivior Europe Limited

Tel: 80062185

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Nederland

Indivior Europe Limited

Tel: 0800 022 87 83

e-mail: PatientSafetyRow@jindivior.com

Norge

Indivior Europe Limited

TIf: 80016773

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Osterreich

Indivior Europe Limited

Tel: 800 296551

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Polska

Indivior Europe Limited

Tel.: 0800 4111237

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Portugal

Indivior Europe Limited

Tel: 800 841 042

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Romania

Indivior Europe Limited

Tel: 800 477 029

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Slovenija

Indivior Europe Limited

Tel: 080080715

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Slovenska republika

Indivior Europe Limited

Tel: 800110286

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Suomi/Finland

Indivior Europe Limited

Puh/Tel: 0800417489

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com


mailto:PatientSafetyRow@indivior.com
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Kvzpog

Indivior Europe Limited

TnA: 80091515

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Latvija

Indivior Europe Limited

Tel: 800 05612

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Sverige

Indivior Europe Limited

Tel: 020791680

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Si lieto$anas instrukceija pedejo reizi parskatita {GGGG. gada ménesis}.

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

https://www.ema.europa.cu.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Suboxone 2 mg/0,5 mg membrana lietoSanai zem méles
Suboxone 4 mg/1 mg membrana lietoSanai zem méles
Suboxone 8 mg/2 mg membrana lietoSanai zem méles

Suboxone 12 mg/3 mg membrana lietoSanai zem méles

buprenorfins/naloksons
(buprenorphinum/naloxonum)

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

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadze€s parlasit.

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

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit Jaunumu pat tad, ja Siem
cilvékiem ir l1dzigi simptomi.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ar1
uz iespg&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat:

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

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Suboxone

Iepakojuma saturs un cita informacija

R

1. Kas ir Suboxone un kadam noliikam to lieto

Suboxone lieto, lai arstetu atkaribu no opioidiem (narkotikam), pieméram, heroina vai morfina,
pacientiem, kuri piekritusi atkaribas arsteéSanai.

Suboxone lieto pieaugusajiem un pusaudZiem, kuri ir vecaki par 15 gadiem un kuri sanem ar1
medicinisku, socialu un psihologisku atbalstu.
2. Kas Jums jazina pirms Suboxone lietoSanas

Nelietojiet Suboxone $ados gadijumos:

. ja Jums ir alergija pret buprenorfinu, naloksonu vai kadu citu (6. punkta minéto) $o zalu
sastavdalu;

. ja Jums ir smagi elpoSanas traucéjumi;

. ja Jums ir smagi aknu darbibas traucéjumi;

. ja Jums ir saindeSanas alkohola lietoSanas dél vai arT alkohola izraisiti drebuli, sviSana,
trauksme, apjukums vai halucinacijas;

. ja Jus lietojat naltreksonu vai nalmefénu alkohola vai opioidu atkaribas arstesanai.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Suboxone lietoSanas konsultéjieties ar arstu, ja:

. Jums ir astma vai citi elpoSanas trauc€jumi;

. Jums ir aknu darbibas traucgjumi, pieméram, hepatits;

. Jums ir zems asinsspiediens;

. Jums nesen ir bijusi galvas trauma vai smadzenu slimiba;

. Jums ir urinizvades sistémas trauc€jumi (Ipasi, ja tie ir saistiti ar palielinatu priekSdziedzeri
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virieSiem);

Jums ir kada nieru slimiba;

Jums ir vairogdziedzera darbibas traucgjumi;

Jums ir virsnieru garozas traucgjumi (pieméram, Adisona slimiba);

Jums ir depresija vai cits stavoklis, ko arsté ar antidepresantiem. So zalu lietosana kopa ar
Suboxone var izraisit serotonina sindromu, kas ir potenciali dzivibai bistams stavoklis (skatit
,,Citas zales un Suboxone”).

Svariga informacija, kas janem vera

Ja notikusi nejausa noriSana vai ir aizdomas par noriSanu, nekavgjoties jasazinas ar neatlickamas
palidzibas dienestu.

Papildu uzraudziba
Arsts var noverot Jus rupigak, ja Jiis esat vecaks par 65 gadiem.

Aplamnieciska un launpratiga lietoSana

Sis zales var biit mérkis cilvekiem, kuri launpratigi lieto recep$u zales, tapéc tas jaglaba drosa
vieta, lai pasargatu no nozagSanas (skatit 5. punktu). Nedodiet $is zales nevienam citam. Tas
viniem var izraisit navi vai citu kaitéjumu.

Elposanas traucéjumi

Dazi cilveki ir mirusi no elpoSanas mazsp€jas (nespgjas elpot) aplamnieciskas buprenorfina
lietoSanas dg] vai tapeéc, ka lietojusi to kopa ar citiem centralas nervu sisteémas depresantiem,
piemé&ram, alkoholu, benzodiazepiniem (trankvilizatoriem) vai citiem opioidiem.

Sis zales var izraisit smagu, iesp&jami letalu elpoSanas nomakumu (samazinatas elpoSanas
sp&jas) bérniem un cilveékiem bez atkaribas, kuri tas lietojusi nejausi vai ar nodomu.

Ar miegu saistiti elpoSanas traucéjumi

Suboxone var izraisit ar miegu saistitus elposanas traucgjumus, pieméram, miega apnoju
(elposanas pauzes miega laika) un ar miegu saistitu hipoksémiju (zems skabekla ITmenis asins).
Simptomi var biit elpoSanas pauzes miega laika, pamosanas naktl elpas trikuma dgl, griitibas
uzturét miegu vai parmé&riga miegainiba dienas laika. Ja Jis vai cita persona noveéro $os
simptomus, sazinieties ar arstu. Arsts var apsvert devas samazinasanu.

Atkariba
Sis zales var izraisit atkaribu.

Abstinences simptomi

Sis zales var izraisit opioidu abstinences simptomus, ja tas lieto parak driz péc opioidu
lietoSanas. Starplaikam p&c Tslaicigas darbibas opioida (pieméram, morfina, heroina) lietoSanas
jabiit vismaz 6 stundam vai vismaz 24 stundam p&c ilgstoSas darbibas opioida, piemeram,
metadona, lietoSanas.

Sts zales var izraisit abstinences simptomus arf tad, ja Jas tas partraucat lietot peksni.
Informaciju par arstéSanas partrauksanu skatit 3. punkta.

Aknu bojajumi

Ir zinots par aknu bojajumiem p&c Suboxone lietoSanas, Tpasi, ja §Ts zales lietotas aplamnieciski.
Tos var izraistt ar1 virusu infekcijas (piemé&ram, hronisks C hepatits), alkohola launpratiga
lietoSana, anoreksija vai ar1 citu zalu, kas var kaitét aknam, lietoSana (skatit 4. punktu). Jasu
arsts var nozimet regularas asins analizes, lai kontrolétu Jusu aknu stavokli. Pirms
arsteSanas ar Suboxone sakS$anas pastastiet arstam, ja Jums ir aknu darbibas traucéjumi.
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. Asinsspiediens
Sis zales var izraisit peksnu asinsspiediena pazeminasanos, izraisot reiboni, ja Jus parak strauji
piecelaties stavus no s€dus vai gulus stavokla.

. Nesaistitu medicinisku stavoklu diagnoze

Sis zales var maskét sapju simptomus, kas var palidzét dazu slimibu diagnosticé$ana. Jums
japastasta arstam, ka Jus lietojat §1s zales.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet $s zales bérniem, kas ir jaunaki par 15 gadiem. Ja esat vecuma no 15 Iidz 18 gadiem,
arst€Sanas laika arsts Jis var uzraudzit riipigak, jo par So vecuma grupu nav datu.

Citas zales un Suboxone
Pastastiet arstam par visam zalem, kuras lietojat, pedg€ja laika esat lietojis vai varetu lietot.

Dazas zales var pastiprinat Suboxone izraisitas blakusparadibas, un tas var but smagas. Suboxone
lietosanas laika nelietojiet nevienas citas zales, pirms tam nekonsultgjoties ar arstu, Tpasi talak
noraditas zales.

. Benzodiazepini (lieto trauksmes un miega traucgjumu arsteésanai), piem&ram, diazepams,
temazepams vai alprazolams. Suboxone un sedativo zalu, pieméram, benzodiazepinu vai lidzigu
zalu, vienlaiciga lietoSana palielina miegainibas, apgriitinatas elposSanas (elpoSanas nomakuma),
komas risku un var apdraudét dzivibu. Tapéc vienlaiciga lietoSana apsverama tikai tad, ja nav
iespgjamas citas arst€Sanas iespejas.

Ja arsts tomér paraksta Suboxone lietosanai kopa ar sedativajam zalém, arstam jaierobezo deva
un vienlaicigas arst€Sanas ilgums.

Pastastiet arstam par visam sedativajam zalem, ko lietojat, un riipigi ieveérojiet arsta ieteikumus
par devu. Var biit noderigi inform&t draugus vai radiniekus, lai vini zinatu ieprieks noraditas
pazimes un simptomus. Ja Jums rodas §adi simptomi, sazinieties ar arstu.

. Gabapentins vai pregabalins epilepsijas vai nervu problému izraisitu sapju (neiropatijas sapju)
arstéSanai.
. Citas zales, kas var Jums izraisit miegainibu un kuras lieto, lai arstétu tadas slimibas ka

trauksme, bezmiegs, krampju lIekmes, sapes. Sada veida ziles var samazinat Jisu modribu,
apgritinot transportlidzeklu vadiSanu un mehanismu apkalpoSanu. Tas var arf izraisit centralas
nervu sist€tmas nomakumu, kas ir loti nopietns stavoklis. Talak ir mingti $ada veida zalu
piemeri.

- Citi opioidu grupas lidzekli, pieméram, metadons, dazi pretsapju un pretklepus lidzekli.

- Antidepresanti (lieto depresijas arsté$anai), piemeram, izokarboksazids, fenelzins,
selegilins, tranilcipromins un valproats, var pastiprinat So zalu iedarbibu.

- Sedativi H1 receptoru antagonisti (lieto alergisku reakciju arstésanai), pieméram,
difenhidramins un hlorfenamins.

- Barbiturati (lieto, lai izraisTtu miegainibu vai sedaciju), piem&ram, fenobarbitals un
sekobarbitals.

- Trankvilizatori (lieto, lai izraisitu miegainibu vai sedaciju), piem&ram, hloralhidrats.

. Antidepresanti, piem&ram, moklobemids, tranilcipromins, citaloprams, escitaloprams,
fluoksetins, fluvoksamins, paroksetins, sertralins, duloksetins, venlafaksins, amitriptilins,
doksepins vai trimipramins. STs zales var mijiedarboties ar Suboxone, un Jums var rasties tadi
simptomi ka neapzinatas, ritmiskas muskulu kontrakcijas, arT to muskulu, kas kontrol€ acu
kustibas, uzbudinajums, halucinacijas, koma, parmeriga svisana, trice, pastiprinati refleksi,
paaugstinats muskulu sasprindzinajums, kermena temperatura virs 38 °C. Ja Jums rodas $adi
simptomi, konsultgjieties ar arstu.
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. Klonidins (lieto paaugstinata asinsspiediena arst€Sanai) var paildzinat So zalu iedarbibu.

. Antiretroviralie Iidzekli (lieto HIV arsté$anai), piem&ram, ritonavirs, nelfinavirs, indinavirs, var
pastiprinat o zalu iedarbibu.

. Dazi pretsénisu Iidzekli (lieto séniSu infekciju arstéSanai), pieméram, ketokonazols,
itrakonazols, specifiski antibiotiskie Iidzekli, var paildzinat So zalu iedarbibu.

. Dazas zales var pavajinat Suboxone iedarbibu. Tas ir zales epilepsijas arst€Sanai (piem&ram,
karbamazepins vai fenitoins) un zales tuberkulozes arstésanai (rifampicins).

. Naltreksons un nalmeféns (zales, ko lieto atkaribas arste€Sanai) var kavet Suboxone terapeitisko

iedarbibu. Sis zales nedrikst lietot vienlaicigi ar Suboxone, jo iesp&jama peksna ilgstosu un
smagu abstinences simptomu saksanas.

Suboxone kopa ar uzturu, dzérienu un alkoholu

Nelietojiet alkoholu, kamer arstgjaties ar STm zalém. Suboxone lietoSana kopa ar alkoholiskajiem
dz@rieniem var pastiprinat miegainibu un palielinat elpoSanas mazspéjas risku. Nedrikst norit vai lietot
€dienu vai dz€rienu, kamér membrana nav pilnigi izskidusi.

Griitnieciba, baro$ana ar Kkriiti un fertilitate

Pastastiet arstam, ja Jiis esat griitniece, ja domajat, ka Jums var€tu bt gritnieciba, vai planojat
griitniecibu. Nav zinams, kadus riskus Suboxone lieto$ana rada griitniecém. Arsts izlems, vai Jiisu
arst€Sana jaturpina ar alternativam zalém.

Tadu zalu ka Suboxone lietoSana griitniecibas laika, Tpasi ped€jos griitniecibas menesos, var izraisit
zalu abstinences simptomus, to skaita elpoSanas trauc€jumus, Jusu jaundzimus$ajam. Tie var paradities
vairakas dienas péc dzemdibam.

So zalu lieto$anas laika nebarojiet bérnu ar kriti, jo buprenorfins izdalas mates piena.

Pirms jebkuru zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Nevadiet transportlidzekli, nebrauciet ar velosip&du, nelietojiet darbarikus vai neapkalpojiet
mehanismus, neveiciet bistamas darbibas, kamér neesat sapratis, ka Sis zales Jiis ietekmé.
Suboxone var izraisit miegainibu, reiboni vai domasanas traucéjumus. Biezak tas var notikt dazas
pirmajas arstéSanas nedelas, kad tiek mainita Jusu deva, bet var notikt art tad, ja Suboxone lietoSanas
laika lietojat alkoholu vai arf citas sedativas zales.

Suboxone satur maltitu, saulrieta dzelteno (E110) un natriju.

Suboxone satur maltita Skidumu. Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, tad, pirms
lietojat §1s zales, konsultgjieties ar arstu.

Suboxone satur saulrieta dzelteno (E110), kas var izraisit alergiskas reakcijas.

Zales satur mazak par 1 mmol natrija (23 mg) katra membrana, — butiba tas ir ,,natriju nesaturosas”.

3. Ka lietot Suboxone

Vienmer lietojiet §1s zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Jiisu arstéSanu nozime un uzrauga arsti, kuriem ir pieredze zalu atkaribas arstéSana.

Arsts noteiks Jums piemérotako devu. ArstéSanas laika arsts var pielagot devu atkariba no Jiisu
atbildes reakcijas uz arsteésanu.
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ArsteSanas sakSana

Ieteicama sakumdeva pieaugusSajiem un pusaudziem, kuri ir vecaki par 15 gadiem, parasti ir divas
Suboxone 2 mg/0,5 mg membranas lietoSanai zem méles vai viena Suboxone 4 mg/1 mg membrana
lietoSanai zem méles.

So devu var atkartot 1idz divam reizém 1. diena samérigi Jasu vajadzibam.

Pirms pirmas Suboxone devas lietoSanas Jums jazina skaidras abstinences pazimes. Arsts Jums
pateiks, kad jalieto pirma deva.

. Arstesanas ar Suboxone saksana, ja ir atkariba no heroina

Ja Jums ir atkariba no heroina vai 1slaicigas darbibas opioida, Jiisu pirma deva jalieto, kad
paradas abstinences pazimes, vismaz 6 stundas péc pedéjas opioidu lietoSanas reizes.

. Arstéganas ar Suboxone sak3ana, ja ir atkariba no metadona

Ja Jus lietojat metadonu vai ilgstoSas darbibas opioidu, pirms arstéSanas ar Suboxone sakSanas
ideala variantd metadona devai jabiit samazinatai zem 30 mg diena. Pirma Suboxone deva
jalieto tikai tad, kad paradas abstinences pazimes, bet ne atrak ka 24 stundas péc metadona
peédgjas lietoSanas reizes.

Devas pielago$ana un balstterapija: nakamajas dienas péc arst€Sanas saksanas arsts var palielinat
Suboxone devu samérigi Jiisu vajadzibam. Ja Jums skiet, ka Suboxone iedarbiba ir par stipru vai vaju,

konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Maksimala dienas deva ir 24 mg buprenorfina.

Sekmigas arstéSanas gadijuma péc kada laika Jiis varat vienoties ar arstu par pakapenisku devas
samazinasanu Iidz mazakajai balstdevai.

Suboxone lietosana

. Devu lietojiet vienu reizi diena aptuveni viena un taja pasa laika.

. Pirms membranas lietoSanas ieteicams samitrinat mutes dobumu.

. Membranu lietoSanai zem méles novietojiet zem méles (lietoSana zem méles) vai vaiga iekSpuse
(lietoSana aiz vaiga), ka ieteicis arsts. Membranas nedrikst parklaties.

. Turiet membranas zem méles vai vaiga iekSpuse, 11dz tas pilnigi izskist.

. Nesakoslajiet vai nenorijiet membranu, jo tad zales neiedarbosies un Jums var rasties
abstinences simptomi.

. Negdiet un nedzeriet neko, kamér membrana nav pilnigi izSkidusi.

. Membranu nesadaliet vai nedaliet mazakas devas.

Ka iznemt membranu no pacinas

Katra Suboxone membrana ir iepakota noslégta, berniem neatverama pacina. Neatveriet pacinu, kamér
neesat gatavs to lietot.

Lai atvertu pacinu, atrodiet punkt&to lmniju gar pacinas augSmalu un pacinas malu nolokiet pa punkteto
Iiniju (skatit 1. attelu).
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1. attels.

. P&c pacinas malas nolociSanas pa punkt&to liniju pacinas nolocitaja mala klas redzams
ieSkelums, ko p&c tam var plést bultinas virziena.

. Pacinu var ari atgriezt ar §kérém gar bultinu (skatit 2. attelu).

2. attels.

Ja pacina ir bojata, izmetiet membranu.
Ka membranu novietot zem méles (lietoSana zem méles)

Vispirms iedzeriet tideni, lai samitrinatu mutes dobumu. Tadgjadi membrana vieglak izskidis. Pec tam

membranu aiz argjam malam turiet divos pirkstos un novietojiet zem méles tuvu pamatnei kreisaja vai
labaja puse (skatit 3. att€lu).

3. attéels.

Ja arsts licis Jums lietot divas membranas reiz€, otru membranu novietojiet zem méles pretgja puse.
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Membranas nedrikst parklaties.
Ja arsts licis Jums lietot v&l treSo membranu, pec pirmo divu membranu iz§kiSanas to novietojiet zem
méles jebkura puse.

Ka membranu novietot vaiga iekSpuse (lietoSana aiz vaiga)
ledzeriet tideni, lai samitrinatu mutes dobumu. Membranu aiz argjam malam turiet divos pirkstos un
vienu membranu novietojiet laba vai kreisa vaiga iekSpusg (skatit 4. att€lu).

4. attéels.

Ja arsts licis Jums lietot divas membranas reiz€, otru membranu novietojiet preteja vaiga iekSpuse:
tadejadi membranas neparklasies. Ja arsts licis Jums lietot vél treSo membranu, péc pirmo divu
membranu izskiSanas to novietojiet laba vai kreisa vaiga iekSpusg.

Ja esat lietojis Suboxone vairak neka noteikts
Ja Jis vai kads cits lietojis parak daudz So zalu, izsauciet neatlieckamo medicinisko palidzibu.
Suboxone pardozesana var izraisit smagus un dzivibai bistamus elposanas trauc&jumus.

Pardozgsanas simptomi var biit miegainiba un nekoordingtas kustibas, pal€ninati refleksi, neskaidra
redze un/vai runa. Jums var rasties problémas skaidri domat un Jisu elpa var kliit daudz 1€naka par

ierasto.

Ja esat aizmirsis lietot Suboxone
Iesp&jami driz pastastiet arstam, ja esat izlaidis devu.

Ja partraucat lietot Suboxone

Peksna arstéSanas partraukSana var izraisit abstinences simptomus. Nemot véra Jisu stavokli,
rupigas mediciniskas uzraudzibas apstaklos var turpinat Suboxone devas samazinasanu, Iidz galu gala
zalu lietoSanu var partraukt. Nekada veida nemainiet un nepartrauciet arst€Sanu bez sava arstgjosa
arsta piekriSanas.

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

4. Iespéjamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Nekavejoties pastastiet arstam vai versieties péc neatliekamas mediciniskas palidzibas, ja Jums
rodas blakusparadibas, piemeram:
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. sejas, lupu, méles vai rikles pietikums, kas var apgritinat riSanu vai elpoSanu, smaga natrene.
Tas var bt dzivibu apdraudosas alergiskas reakcijas pazimes;

. jutaties miegains un nekoordingts, Jums ir neskaidra redze un runa, nespgjat labi vai skaidri
domat vai elposana kliist daudz lenaka par Jums ierasto;

. izteikts nogurums, nieze ar adas vai acu dzelti. Tie var biit aknu bojajumu simptomi;

. neesosu lietu redz&Sana vai dzirdésana (halucinacijas).

Loti biezas blakusparadibas (var rasties vairak neka vienam cilvékam no 10):

bezmiegs (nesp€ja gulét), aizciet€jums, slikta disa, parmeriga svisana, galvassapes, zalu
abstinences sindroms.

Biezas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilvekam no 10):

kermena masas samazinasanas, plaukstu un pedu pietikums, miegainiba, trauksme, nervozitate,
notirpums, depresija, dzimumtieksmes pavajinasanas, muskulu saspringuma palielinasanas,
domasanas trauc€jumi, pastiprinata asaro$ana (asarojosas acis) vai citi asaru aparata traucgjumi,
piesarkums, asinsspiediena paaugstinasanas, migrénas, iesnas, iekaisis kakls un sapiga riSana,
klepus pastiprinasanas, kunga darbibas traucgjumi vai cits diskomforts kungi, caureja, apsartums
mutes dobuma, patologiska aknu darbiba, védera uzpiiSanas, vems$ana, izsitumi, nieze, natrene,
sapes, sapes locttavas, sapes muskulos, krampji kajas (muskulu spazmas), apgriitinata erekcijas
sasniegSana vai saglabaSana, urinacijas traucgjumi, sapes védera, sapes mugura, vajums, infekcija,
drebuli, sapes kruskurvi, drudzis, gripai lidzigi simptomi, visparéja diskomforta sajiita, nejausas
traumas, ko izraisijis modribas vai koordinacijas zudums, gibonis, reibonis.

Retakas blakusparadibas (var rasties ne vairak ka 1 cilvékam no 100):

pietukusi limfmezgli, satraukums, trice, neparasti sapni, parmeériga muskulu aktivitate,
depersonalizacija (nejusanas sava ada), atkariba no zalem, amngézija (atminas traucg€jumi), intereses
zudums, uzmanibas traucgjumi, parspiléta labsajtta, krampji (Iekmes), runas traucgjumi,
saSaurinatas acu zilites, apgrutinata urinéSana, neskaidra redze, acs iekaisums vai infekcija,
paatrinata vai paléninata sirdsdarbiba, zems asinsspiediens, sirdsklauves, sirdslekme,
sasprindzinajums kruskurvi, elpas triikums, astma, Zavasanas, mutes problémas (jelumi, ¢las,
nejutigums, notirpums, pietikums vai sapes), méles krasas maina vai sapes, akne, mezglini ada,
matu izkri$ana, sausa vai zvinaina ada, locitavu iekaisums, urincelu infekcija, patologiski asins
analizu raditaji, asinis urina, ejakulacijas trauc€jumi, menstruaciju traucjumi vai maksts slimibas,
nierakmeni, olbaltumvielas urina, sapiga vai apgriitinata urin€Sana, jutiba pret karstumu vai
aukstumu, karstuma diriens, alergiska reakcija, éstgribas zudums, naidigums, intoksikacija.

Nav zinami (bieZumu nevar noteikt péc pieejamiem datiem):

peksns abstinences sindroms, ko izraisTjusi parak driza Suboxone lietoSana péc nelikumigu opioidu
lietoSanas, zalu abstinences sindroms jaundzimusSajiem, [€na vai apgriitinata elposana, zobu kariess,
aknu bojajums ar dzelti vai bez tas, halucinacijas, sejas un rikles pietikums vai dzivibu apdraudosas
alergiskas reakcijas, asinsspiediena pazeminasanas, pieceloties no sédus vai gulus pozicijas, kas
izraisa reiboni, kairinajums vai iekaisums mutes dobuma, ari zem méles.

Aplamnieciska So zalu lietoSana, tas injicgjot, var izraisit abstinences simptomus, infekcijas, citas adas
reakcijas un potenciali smagus aknu darbibas traucg€jumus (skatiet punktu ,,Bridinajumi un piesardziba
lietoSana™).

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamam blakusparadibam, kas nav min&tas Saja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam ar1
tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinosanas sist€mas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.
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5. Ka uzglabat Suboxone

Uzglabat §is zales bérniem un citiem gimenes locekliem neredzama un nepieejama vieta. Tas var
nodarit nopietnu kaitéjumu un biit letalas cilvékiem, kuri §is zales lieto nejausi vai apzinati, ja
tas viniem nav parakstitas.

Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz kastites un pacinas. Deriguma termins
attiecas uz noradita meénesa pedgjo dienu.

Uzglabat temperatiira lidz 25 °C.

Suboxone iegtisana var but mérkis cilvékiem, kuri launpratigi lieto recepSu zales. Glabajiet $is zales
drosa vieta, lai pasargatu tas no nozagsanas.

Pacinu uzglabajiet drosa veida.

Nekada gadijuma neatveriet pacinu ieprieks.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzés aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija
Ko Suboxone satur

- Aktivas vielas ir buprenorfins un naloksons.
Katra 2 mg/0,5 mg membrana satur 2 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 0,5 mg
naloksona (hidrohlorida dihidrata veida).
Katra 4 mg/1 mg membrana satur 4 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 1 mg naloksona
(hidrohlorida dihidrata veida).
Katra 8§ mg/2 mg membrana satur 8 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 2 mg naloksona
(hidrohlorida dihidrata veida).
Katra 12 mg/3 mg membrana satur 12 mg buprenorfina (hidrohlorida veida) un 3 mg naloksona
(hidrohlorida dihidrata veida).

- Citas sastavdalas ir makrogols, maltita skidums, dabiskais laima aromatiz&tajs, hipromeloze,
citronskabe, acesulfama kalija sals, natrija citrats, saulrieta dzeltenais (E110) un balta tinte.

Suboxone aréjais izskats un iepakojums

Suboxone 2 mg/0,5 mg membranas lieto§anai zem meéles ir oranzas taisnstiira formas membranas,
nominalie izméri 22,0 mm x 12,8 mm, ar baltas tintes uzrakstu ,,N2”.

Suboxone 4 mg/1 mg membranas lietoSanai zem méles ir oranZas taisnstiira formas membranas,
nominalie izméri 22,0 mm X 25,6 mm, ar baltas tintes uzrakstu ,,N4”.

Suboxone 8 mg/2 mg membranas lietoSanai zem méles ir oranzas taisnstiira formas membranas,
nominalie izméri 22,0 mm X 12,8 mm, ar baltas tintes uzrakstu ,,N8”.

Suboxone 12 mg/3 mg membranas lictoSanai zem meles ir oranzas taisnstiira formas membranas,
nominalie izméri 22,0 mm x 19,2 mm, ar baltas tintes uzrakstu ,,N12”.

Membranas ir iepakotas atseviskas pacinas.
Iepakojuma lielumi: kastites ar 7 % 1, 14 % 1 un 28 X 1 membranu.

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebtt pieejami.

Registracijas apliecibas TpaSnieks un razZotajs
Indivior Europe Limited

27 Windsor Place

Dublin 2

D02 DK44
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Irija

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

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Indivior Europe Limited

Tél/Tel: 0800 780 41
e-mail: PatientSafetyRow(@indivior.com

Bbbarapus

Indivior Europe Limited

Ten.: 00800 110 4104

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Ceska republika

Indivior Europe Limited

Tel: 800 143 737

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Danmark
Indivior Europe Limited
TIf.: 80826653

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Deutschland

Indivior Europe Limited

Tel: 0 800 181 3799

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Eesti

Indivior Europe Limited

Tel: 8000041004

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

E)lrada

Indivior Europe Limited

TnA: 800 206 281 901

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Espaiia

Indivior Europe Limited

Tel: 900 978 095

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

France

Indivior Europe Limited

Tél: 0800 909 972

e-mail: PatientSafetyFrance@indivior.com

Hrvatska

Indivior Europe Limited

Tel: 0800 222 899

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Ireland
Indivior Europe Limited

Lietuva

Indivior Europe Limited

Tel: 88003079

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Luxembourg/Luxemburg

Indivior Europe Limited

Tél/Tel: 800 245 43

e-mail: PatientSafetyRow(@indivior.com

Magyarorszag

Indivior Europe Limited

Tel.: 6800 19301

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Malta

Indivior Europe Limited

Tel: 80062185

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Nederland

Indivior Europe Limited

Tel: 0800 022 87 83

e-mail: PatientSafetyRow@indivior.com

Norge

Indivior Europe Limited

TIf: 80016773

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Osterreich

Indivior Europe Limited

Tel: 800 296551

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Polska

Indivior Europe Limited

Tel.: 0800 4111237

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Portugal

Indivior Europe Limited

Tel: 800 841 042

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Roménia

Indivior Europe Limited

Tel: 800 477 029

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Slovenija
Indivior Europe Limited
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Tel: 1800554156
e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

island

Indivior Europe Limited

Simi: 8009875

Netfang: PatientSafetyRoW@indivior.com

Italia

Indivior Europe Limited

Tel: 800 789 822

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Kvzpog

Indivior Europe Limited

TnA: 80091515

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Latvija

Indivior Europe Limited

Tel: 800 05612

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Tel: 080080715
e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Slovenska republika

Indivior Europe Limited

Tel: 800110286

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Suomi/Finland

Indivior Europe Limited

Puh/Tel: 0800417489

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Sverige

Indivior Europe Limited

Tel: 020791680

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Si lietoSanas instrukceija pedejo reizi parskatita {GGGG. gada ménesis}.

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

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

ZINATNISKIE SECINAJUMI UN REGISTRACIJAS NOSACIJUMU IZMAINU
PAMATOJUMS
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Zinatniskie secinajumi
Nemot vera Farmakovigilances riska vert€Sanas komitejas (Pharmacovigilance Risk Assessment

Committee — PRAC) novertgjuma zinojumu par buprenorfina/naloksona periodiski atjaunojamo(-
ajiem) droSuma zinojumu(-iem) (PADZ), PRAC zinatniskie secinajumi ir §adi:

Nemot vera zinatniskaja literattira pieejamos datus par mijiedarbibu starp opioidiem un
gabapentinoidiem, ticamo darbibas mehanismu un esosos bridinajumus citu opioidus saturoSo zalu
informacija, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp buprenorfinu/naloksonu un mijiedarbibu ar
gabapentinoidiem ir vismaz pamatoti iesp&jama. PRAC secinaja, ka ir nepiecie$ams veikt attiecigos
grozijumus buprenorfinu/naloksonu saturo$o zalu informacija.

Nemot vera zinatniskaja literatlira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par zobu kariesu, tai
skaita informaciju par daziem gadijumiem ar cieSu saistibu laika, ka arT ticamu darbibas
mehanismu, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba starp buprenorfinu/naloksonu un zobu kariesu ir
vismaz pamatoti iespgjama. PRAC secinaja, ka ir nepiecieSams veikt attiecigos grozijjumus
buprenorfinu/naloksonu saturoSo zalu informacija.

Nemot véra zinatniskaja literatlira un spontanajos zinojumos pieejamos datus par b&rnu
intoksikaciju un letalu iznakumu un ticamu darbibas mehanismu, PRAC uzskata, ka c€lonsakariba
starp buprenorfinu/naloksonu un b&rnu intoksikaciju un letalu iznakumu ir vismaz pamatoti
iesp&jama. PRAC secindja, ka ir nepiecieSams veikt attiecigos grozijumus buprenorfinu/naloksonu
saturoSo zalu lietoSanas instrukcijas.

Cilvekiem paredzgto zalu komiteja (CHMP) ir izskatTjusi PRAC ieteikumu un piekrit PRAC
vispargjiem secinajumiem un ieteikuma pamatojumam.

Registracijas nosacijumu izmainu pamatojums
Pamatojoties uz zinatniskajiem secinajumiem par buprenorfinu/naloksonu, CHMP uzskata, ka

ieguvuma un riska attieciba zalém, kuras satur aktivo vielu(-as) buprenorfinu/naloksonu, ir
nemainigs, ja tiek veiktas ieteiktas izmainas zalu informacija.

CHMP iesaka mainit registracijas nosacijumus.
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