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1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

IONSY'S 40 microgram per dosis, systeem voor transdermaal gebruik

2. KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING

Elk IONSYS-systeem bevat fentanylhydrochloride overeenkomend met 9,7 mg fentanyl en levert
40 microgram fentanyl af per dosis, tot een maximum van 80 doses (3,2 mg/24 uur).

Voor de volledige lijst van hulpstoffen, zie rubriek 6.1. E

3.  FARMACEUTISCHE VORM @
Systeem voor transdermaal gebruik 5\@

IONSYSS bestaat uit een elektronische bedieningseenheid en een geneesmiddelee ‘N et twee
hydrogels. De bedieningseenheid is wit met het opschrift 'IONSYS® en heeft e taal scherm, een
lichtvenster en een verzonken drukknop voor dosisactivering. De geneesmi % id is blauw aan
de kant die op de bedieningseenheid wordt aangesloten en heeft een rod ant waarin de
hydrogels zich bevinden, waarvan er één fentanyl bevat. Het gemonte NSYS-product meet

47 mm x 75 mm. Q

4. KLINISCHE GEGEVENS QQ

4.1 Therapeutische indicaties

IONSYS is geindiceerd voor de behandeling k&ige tot ernstige acute postoperatieve pijn bij
volwassen patiénten. . @

4.2 Dosering en wijze van toedienilQ
onder begeleiding blijven van s die ervaren is in de toediening van opioidentherapie. Wegens

het bekende risico op mish n fentanyl, moeten artsen nagaan of hun patiénten een
voorgeschiedenis van iddelenmisbruik/drugsgebruik hebben (zie rubriek 4.4).

IONSYS is uitsluitend voor ge$1 iekenhuizen. De behandeling moet ingesteld worden door en

Dosering %

Patiénten m Qgetitreerd worden tot een aanvaardbaar niveau van pijnstilling voordat met het
gebruik v, SYS wordt gestart (zie rubriek 5.1).

&@mag alleen door de patiént worden geactiveerd.

dosis IONSYS levert 40 microgram fentanyl af in een tijdsduur van 10 minuten, tot een
maximum van 240 microgram per uur (6 doses, elk met een duur van 10 minuten). Na de montage van
het systeem werkt IONSY'S gedurende 24 uur of gedurende 80 doses, afhankelijk van wat eerst
plaatsvindt, waarna het automatisch uitschakelt.

Na 24 uur of 80 doses moet, indien nodig, een nieuw systeem worden gebruikt. EIk nieuw systeem
moet op een nieuwe plaats op de huid worden bevestigd. Bij elk gebruik van een nieuw IONSYS-
systeem bestaat de mogelijkheid dat de patiént IONSY'S in het begin vaker gebruikt dan tijdens de
resterende doseerperiode van 24 uur, omdat er minder fentanyl uit het systeem wordt opgenomen in de
eerste uren (zie rubriek 5.2).



De maximale behandelingsduur is 72 uur, hoewel voor de meeste patiénten slechts één systeem zou
moeten volstaan.

Patiénten mogen niet meer dan één systeem tegelijkertijd dragen.
Gebruikte systemen mogen niet opnieuw bij een patiént worden aangebracht.
IONSY'S moet verwijderd worden voordat de patiént wordt ontslagen.

Oudere patiénten

Zoals voor alle producten met fentanyl geldt, kan de klaring van fentanyl bij oudere patiénten verlaggd
zijn, wat tot een verhoging van de halfwaardetijd leidt. Voor oudere patiénten is er geen specifieke&
dosisaanpassing nodig. Zij moeten echter zorgvuldig worden gecontroleerd op bijwerkingen van
fentanyl (zie rubriek 4.4 en 4.8).

Verminderde lever- of nierfunctie %é@

IONSYS moet met voorzichtigheid worden gebruikt bij patiénten met een matig of

verminderde lever- of nierfunctie (zie rubriek 4.4). :\

Pediatrische patiénten
De veiligheid en werkzaamheid van IONSY'S bij kinderen en adolescenteri§origer dan 18 jaar zijn niet

vastgesteld. De momenteel beschikbare gegevens worden beschreven riek 4.8, maar er kan geen
doseringsadvies worden gedaan. Q

Wijze van toediening é
IONSYS is uitsluitend voor transdermaal gebruik. Q

Te nemen voorzorgen voorafgaand aan gebruik dx ning van het geneesmiddel

Bij het gebruik van IONSYS moeten steeds hagdsciteenen worden gedragen. Om orale inname van
fentanylbevattende hydrogel te vermijden, nsbedreigende hypoventilatie of overlijden kan
veroorzaken, mag de hydrogel niet in aa komen met de mond of andere gebieden met een
slijmvlieslaag.

Patiénten moeten ervoor zorge SYS niet nat wordt. Langdurig contact met water kan de
werking van het systeem bein en kan ertoe leiden dat het systeem loskomt.

Voorbereiding van de t
IONSY'S moet word
niet worden aang
enz. IONSYS
zijn aangebr,
worden
huidopg&yvivk.

zl.lﬂ singsplaats moet worden schoongeveegd met een standaard alcoholdoekje en de huid moet

0

gsplaats

aigebracht op intacte, niet-geirriteerde en niet-bestraalde huid. IONSYS mag
t op abnormale huidoppervlakken, zoals littekens, brandwonden, tatoeages,
niet worden aangebracht op huid waarop geneesmiddelen voor lokaal gebruik
oordat het systeem wordt aangebracht, moet het haar op de toepassingsplaats

t (niet geschoren). IONSYS mag niet worden aangebracht op een eerder gebruikt

1g droog zijn voordat IONSY'S wordt aangebracht. Zepen, olién, lotions of andere middelen die
id kunnen irriteren of de absorptiekenmerken ervan kunnen wijzigen, mogen niet worden
gebruikt om de toedieningsplaats te reinigen.

IONSYS monteren
IONSY'S mag niet worden gebruikt als het sluitzegel op de voorgevormde verpakking of het sachet
met de geneesmiddeleenheid verbroken of beschadigd is.



Doseerknop

; / Y Lichtie
O

Scherm met
. aantal
toegediende
\L'J/ doses
- ® \6

Tijdens het monteren van IONSYS moeten handschoenen worden gedragen. De voorgevor&
verpakking wordt geopend door de folie eraf te trekken. Het sachet met de geneesmid% d moet
geopend worden door de bovenkant van het sachet voorzichtig open te scheuren begj
voorgesneden inkeping. De geneesmiddeleenheid moet uit het sachet worden vers %

bij de
ende
bedieningseenheid moet erop geklemd worden door de overeenkomende vorme kaar te passen en

beide delen stevig tegen elkaar aan te drukken. @

hoorbare pieptoon gaat, het rode lichtje eenmaal oplicht en het num e 88 op het digitale scherm
verschijnt. Aan het einde van de zelftest verschijnt het nummer @ A dcherm en knippert er

langzaam een groen lichtje om aan te geven dat IONSYS kIaa@' or gebruik.

Na de montage voert het digitale scherm van de bedieningseenheid zelftest uit waarbij er een

IONSYS aanbrengen %

De transparante plastic beschermlaag die de kleeflaa @ moet voorzichtig verwijderd en
afgevoerd worden zonder dat de hydrogels word raakt. IONSY'S moet minstens 15 seconden
stevig worden aangedrukt met de kleeflaag tegen devauid van de borstkas of bovenarm van de patiént.
Om ervoor te zorgen dat het systeem goed v%ﬂnft aan het huidoppervlak, moet met de vingers druk
worden uitgeoefend langs de randen. Als teem tijdens het gebruik van de huid loskomt, kan een
niet-allergene tape worden gebruikt o den vast te maken zodat het systeem weer volledig in
contact komt met de huid. Bij het adgbrefgen van de tape moet erop worden gelet dat de tape niet over
het lichtvenster, het digitale scg@e doseerknop wordt geplakt. De doseerknop mag niet worden
ingedrukt.

Voor meer informatie, zf@ek 6.6.
Een dosis toedien @

Op de bedienin eid van IONSYS bevindt zich een verzonken doseerknop. Om de toediening van
een dosis fe e starten, moet de patiént de doseerknop tweemaal in 3 seconden indrukken en
weer loslategZIONSYS mag alleen door de patiént worden geactiveerd.

jdens de volledige 10 minuten waarin de dosis wordt toegediend, verandert het groene lichtje
n langzaam naar een snel knipperend lichtje en toont het digitale scherm afwisselend een

draaiende cirkel en het aantal toegediende doses. De volgende dosis kan pas worden gestart wanneer
de voorgaande toedieningsperiode van 10 minuten is afgelopen. Wanneer de knop tijdens de
toediening van een dosis wordt ingedrukt, wordt er geen bijkomende fentanyl toegediend. Wanneer de
dosis van 10 minuten volledig is toegediend, gaat het groene lichtje weer langzaam knipperen en toont
het digitale scherm het aantal toegediende doses. IONSYS kan nu opnieuw door de patiént worden
gebruikt.

W nr@%oediening is gestart, geeft IONSY'S een pieptoon om het begin van de toediening aan te
ge%a i

Nadat het systeem 24 uur is gebruikt of nadat 80 doses zijn toegediend, dooft het groene lichtje en
blijft het scherm met het aantal toegediende doses flikkeren. Het flikkerende digitale scherm kan
worden uitgeschakeld door de doseerknop gedurende zes seconden ingedrukt te houden.



IONSYS verwijderen

IONSYS wordt bij de patiént verwijderd door het systeem bij het rode lipje omhoog te tillen en het
voorzichtig van het huidoppervilak weg te trekken. Wanneer IONSY'S van de huid wordt verwijderd,
moeten handschoenen worden gedragen en moet aanraking van de hydrogels worden vermeden. Als
het geneesmiddel tijdens het verwijderen in contact komt met de huid, moet het contactoppervlak
grondig gespoeld worden met water zonder gebruik van zeep.

IONSYS kan op elk moment worden verwijderd. Wanneer een systeem is verwijderd, mag hetzelfde
systeem echter niet opnieuw worden aangebracht. Als de patiént verdere pijnbehandeling nodig heeft,

kan een nieuw systeem worden aangebracht op een nieuw huidoppervlak op de buitenzijde van de
bovenarm of op de borstkas. 6
Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijderen moeten worden nageleefd (zie rubriek 6.

x&o minuten

voeren handeling.

Probleemoplossing

Elk IONSYS-systeem is ontworpen om maximaal 80 doses fentanyl met een tijdsdu
toe te dienen gedurende een periode van 24 uur. De tabel hieronder toont de versch
foutmeldingen die kunnen verschijnen, samen met de mogelijke oorzaak en de

y

<

Foutmelding/feedback Mogelijke | Vereiste ha@&ng
oorzaak A
o Geen lichtje Batterij 1.G ru\k@t systeem niet
e Geen pieptoon bijna leeg of Zé/ijder het systeem volgens
e Het scherm werkt niet defect nstructies in rubriek 6.6
systeem

1@Iaats een nieuw systeem op een
» =andere plaats op de huid

1. Bevestig het systeem op de huid
van de patiént door de randen
stevig aan te drukken of door
niet-allergene tape aan te
brengen

. Als het systeem opnieuw een
pieptoon geeft, verwijder het dan
en voer het af. Plaats vervolgens
een nieuw systeem op een andere
plaats op de huid.

¢ Rood knipperlichtje gedurende

RS
SIeCXT(IO'
15 seconden c@atact¥net
e Pieptoon gedurende 15 seconden id

e Het systeem is niet stevig bevestigd Qél
3

¢ VVoortdurend kmpp@rood lichtje Systeemfout | 1. Verwijder het systeem bij de
e Voortdurende p patiént
o Nummer op erm 2. Houd de doseerknop ingedrukt
@ totdat de pieptoon stopt en het
scherm wordt uitgeschakeld
Q 3. Verwijder het systeem volgens
@ de instructies in rubriek 6.6
® 4. Plaats een nieuw systeem op
een andere plaats op de huid
e Geen lichtje Einde van 1. Verwijder het systeem bij de
e Geen pieptoon het gebruik patiént
° Knipperend nummer op het scherm na 24 uur of | 2. Houd de doseerknop ingedrukt
80 doses totdat het scherm wordt
uitgeschakeld
3. Verwijder het systeem volgens
de instructies in rubriek 6.6
4. Plaats een nieuw systeem op

een andere plaats op de huid




Als een beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg een defect of storing vermoedt, moet IONSY'S
onmiddellijk bij de patiént worden verwijderd en moet onmiddellijk contact worden opgenomen met
The Medicines Company.

De beroepshbeoefenaar in de gezondheidszorg moet ervoor zorgen dat de patiént begrijpt dat hij/zij
onmiddellijk een beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg moet inlichten bij een vermoeden van een
defect of storing.

4.3 Contra-indicaties

Overgevoeligheid voor de werkzame stof of voor een van de in rubriek 6.1 vermelde hulpstoffen. 6
Ernstige ademhalingsdepressie of cystische fibrose. @

4.4  Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik &

VG60r de operatie moet de beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg ervoor zorg @e patiént goed
is ingelicht over hoe IONSY'S na de operatie moet worden gebruikt. Q

Na gebruik blijft er een mogelijk gevaarlijke hoeveelheid fentanyl achte & ONSY S-systeem.
Voor instructies voor verwijdering, zie rubriek 6.6. é

IONSY'S moet verwijderd worden voordat een onderzoek met b %mg met magnetische
resonantie (MRI), cardioversie, defibrillatie, rontgenonderzo scan of diathermie wordt

uitgevoerd. q
Overmatig zweten kan ertoe leiden dat minder fenta Pﬁd afgeleverd.

Adembhalingsdepressie

IONSY'S mag alleen door de patiént Wor‘e&ctlveerd om mogelijke overdosering te vermijden.

Bij gebruik van IONSY'S kan ernsti halingsdepressie optreden en patiénten moeten
geobserveerd worden op deze zie rubriek 4.9).

Gelijktijdig gebruik van ge
ademhalingsdepressie v,

Chronische Ionqz%

Bij patiénte n chronisch aspecifieke respiratoire aandoening (COPD) of patiénten met

aandoeni ie hen gevoelig maken voor hypoventilatie kunnen ernstigere bijwerkingen optreden.

Bij d@nten kunnen opioiden de ademhalingsprikkel verminderen en de weerstand in de
verhogen

tﬁ? |
dletsels en verhoogde intracraniéle druk

Fentanyl mag niet gebruikt worden bij patiénten die bijzonder gevoelig kunnen zijn voor de
intracraniéle effecten van CO,-retentie, zoals patiénten bij wie een verhoogde intracraniéle druk,
verminderd bewustzijn of coma is aangetoond. Opioiden kunnen het klinisch verloop van patiénten
met een hoofdletsel maskeren. Fentanyl moet met voorzichtigheid worden gebruikt bij patiénten met
een hersentumor of andere significante ruimte-innemende letsels in de hersenen.

ddelen die op het centraal zenuwstelsel werken, kan het risico op
(zie rubriek 4.5).




Hartaandoeningen

Fentanyl kan bradycardie of hypotensie veroorzaken en moet daarom met voorzichtigheid worden
gebruikt bij patiénten met bradyaritmie of een andere significante cardiovasculaire aandoening.

Paralytische ileus

IONSY'S moet met voorzichtigheid worden gebruikt bij patiénten met paralytische ileus.

Mogelijkheid van misbruik en afhankelijkheid

voorgeschiedenis van geneesmiddelenafhankelijkheid/afhankelijkheid van drugs/alcoholmisbrui
lopen een groter risico op het ontwikkelen van afhankelijkheid en misbruik bij een behandeli
opioiden. Artsen moeten nagaan of patiénten een voorgeschiedenis van gg
geneesmiddelenmisbruik/drugsgebruik hebben en moeten dergelijke patiénten zorgvu% lgen.

Het is bekend dat fentanyl een mogelijkheid van misbruik inhoudt. Patiénten met een @

Bij herhaalde toediening van opioiden kunnen tolerantie, fysieke afhankelijkheid
afhankelijkheid ontstaan. latrogene verslaving komt zelden voor na toedienin
kan misbruikt worden zoals dat bij andere opioide agonisten het geval kan zi

foutief gebruik van IONSYS kan tot overdosering en/of de dood leiden. (

Leveraandoeningen q

Fentanyl wordt in de lever gemetaboliseerd tot inactieve met S(en. Een leveraandoening kan de
eliminatie vertragen. Patiénten met een verminderde lever i¢'moeten zorgvuldig worden
geobserveerd op tekenen van fentanyltoxiciteit.

Nieraandoeningen \@'

Minder dan 10% van de toegediende fentg@cdt door de nieren in onveranderde vorm

uitgescheiden. In tegenstelling tot morfings en er geen actieve metabolieten van fentanyl door de
nieren geélimineerd. Gegevens afkoms intraveneuze fentanyl bij patiénten met nierfalen geven
aan dat het distributievolume van femnanyt door dialyse kan worden gewijzigd. Dit kan een effect
hebben op de serumconcentratie. tiénten met een verminderde nierfunctie IONSY'S toegediend
krijgen, moeten zij zorgvuldig n geobserveerd op tekenen van fentanyltoxiciteit.

>
Oudere patiénten \

Tijdens de toediens IONSYS moeten oudere patiénten zorgvuldig worden gecontroleerd op
bijwerkingen v, nyl (zie rubriek 4.2 en 4.8).

ne bijwerkingenprofiel voor patiénten met morbide obesitas (BMI > 40) duidt niet op een
@msvol verschil in veiligheid vergeleken met patiénten met een BMI < 40. VVoorzichtigheid is

edatdr geboden wanneer IONSY'S wordt voorgeschreven aan patiénten met morbide obesitas,
aangezien zij een verhoogd risico kunnen lopen op andere comorbide ademhalingsstoornissen (bijv.
slaapapneu) waardoor zij gevoeliger kunnen zijn voor hypoventilatie of ernstigere bijwerkingen (zie
rubriek 4.8).

Gehoorverlies

IONSY'S moet met voorzichtigheid worden gebruikt bij patiénten met gehoorverlies, aangezien de
kans bestaat dat zij de hoorbare signalen van het systeem niet kunnen horen.



Operaties aan de thorax/borstkas en bovenbuik

Er zijn slechts beperkte gegevens beschikbaar bij patiénten die een operatie aan de thorax/borstkas of
bovenbuik ondergingen. IONSYS moet daarom met voorzichtigheid worden gebruikt bij deze
patiénten.

Fysieke toestand

De veiligheid van IONSYS is niet vastgesteld bij patiénten met een fysieke conditie van klasse 1V
volgens de classificatie van de 'American Society of Anesthesiologists' (ASA) (d.w.z. patiénten met

een ernstige systemische aandoening die voortdurend levensbedreigend is). E
Patiénten met genetische polymorfismen die CYP3A4 en CYP3AS aantasten K
Gepubliceerde literatuur toont aan dat er een kans bestaat op een verhoogde blootstelllng %myl
bij patiénten met genetische polymorfismen die CYP3A4 en CYP3ADS5 aantasten, waa ering
verschil in concentratie bestaat bij transdermale toediening. Daarom moet IONSYS i patlenten

met voorzichtigheid worden gebruikt (zie rubriek 5.2).

4.5 Interacties met andere geneesmiddelen en andere vormen van |§
onderdrukken, zoals

andere opioiden, sedativa of hypnotica, algemene anesthetica, fenot es, tranquilizers,
skeletspierrelaxantia, sederende antihistaminica en alcoholischeQn an bijkomende
onderdrukkende effecten veroorzaken. Hypoventilatie, hypot n diepe sedatie of coma kunnen
optreden. Bij gelijktijdig gebruik van elk van deze genees n met IONSYS is daarom bijzondere
patiéntenzorg en -observatie vereist.

Gelijktijdig gebruik van andere geneesmiddelen die het centraal zenuy
ﬁ

Fentanyl is een werkzame stof met een hoge klam@vordt snel en uitgebreid gemetaboliseerd,
hoofdzakelijk door CYP3A4. Itraconazol, eenYgrachtige CYP3A4-remmer, had na orale toediening
van 200 mg/dag gedurende 4 dagen geen sigrificant effect op de farmacokinetiek van intraveneuze
fentanyl. Orale ritonavir, een van de krach® CYP3A4-remmers, verminderde de klaring van
intraveneuze fentanyl met twee derde. %ihk

ijdig gebruik van krachtige CYP3A4-remmers (bijv.
ritonavir, ketoconazol, itraconazol, tleafidomycine, claritromycine en nelfinavir) of matige

CYP3A4-remmers (bijv. ampr
grapefruitsap en verapamil)ym

repitant, diltiazem, erytromycine, fluconazol, fosamprenavir,
SYS kan tot een verhoging van de plasmaspiegel van fentanyl
leiden, wat zowel het thera effect als bijwerkingen kan doen toenemen of verlengen en
waardoor ernstige ade depressie kan ontstaan. In deze situatie zijn bijzondere patiéntenzorg en
-observatie passend. ijitijdig gebruik van ritonavir of andere krachtige of matige CYP3A4-

remmers met 10 ordt niet aanbevolen tenzij de patiént zorgvuldig wordt gecontroleerd.
Gelijktijdig iK van partiéle opioide agonisten/antagonisten (bijv. buprenorfine, nalbufine,
pentazoc rdt niet aanbevolen. Deze middelen hebben een sterke affiniteit voor opioide

t een relatief lage intrinsieke werking, waardoor zij het analgetisch effect van fentanyl
traliseren en onthoudingsverschijnselen kunnen opwekken bij patiénten die afhankelijk
ijean opioiden.

Serotonerge geneesmiddelen

Gelijktijdige toediening van fentanyl met een serotonerg middel, zoals een selectieve
serotonineheropnameremmer (SSRI) of een serotonine-norepinefrineheropnameremmer (SNRI) of een
monoamineoxidaseremmer (MAOI), kan het risico op serotoninesyndroom, een mogelijk
levenshedreigende aandoening, verhogen.

IONSY'S wordt niet aanbevolen voor gebruik bij patiénten die in de voorgaande 14 dagen een
monoamineoxidaseremmer (MAO-remmer) hebben toegediend gekregen, aangezien met opioide
analgetica een ernstige en onvoorspelbare potentiéring is gemeld, veroorzaakt door MAO-remmers.



Onderzoek naar interacties is enkel bij volwassenen uitgevoerd.

Geneesmiddelen voor lokaal gebruik

Er moet worden vermeden dat het IONSY S-systeem wordt aangebracht op een huidoppervlak waarop
een geneesmiddel voor lokaal gebruik is aangebracht. In dat geval moet er een andere
toepassingsplaats worden gekozen.

4.6  Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding

Zwangerschap Ké

Er zijn geen toereikende gegevens over het gebruik van fentanyl bij zwangere vrouwen. Uit
dieronderzoek is reproductietoxiciteit gebleken (zie rubriek 5.3). IONSYS mag niet tijdens%
zwangerschap worden gebruikt, tenzij de klinische toestand van de vrouw behandelin t Tentanyl
noodzakelijk maakt. . %

ademhalingscentrum van de foetus gevoelig is voor opiaten. Als IONSYSS tjj pevalling bij de
moeder wordt toegediend, moet een antidotum voor het kind onmiddellijk eschikbaar zijn. Na
langdurige behandeling kan fentanyl bij de pasgeborene onthoudings& ijnselen veroorzaken.

Toediening tijdens de bevalling wordt niet aanbevolen aangezien fentanyl de passeert en het
1

Borstvoeding K
Fentanyl wordt uitgescheiden in de moedermelk. Borstvoe&ordt niet aanbevolen gedurende

24 uur na verwijdering van IONSYS. Q
Vruchtbaarheid \@'

Er zijn geen klinische gegevens over de ej‘feg%\an fentanyl op de vruchtbaarheid. Uit onderzoek bij
ratten is een verminderde vruchtbaarheid verhoogde mortaliteit bij de embryo's gebleken (zie

rubriek 5.3). Q

4.7 Beinvloeding van de rij a@heid en het vermogen om machines te bedienen

Opioide analgetica tastep ale en/of lichamelijke vaardigheid aan die vereist is om mogelijk
gevaarlijke handelinge oeren (bijv. een voertuig besturen of machines bedienen). Patiénten
moeten het advies krijgen%em geen voertuigen te besturen of machines te bedienen als zij slaperigheid,

@ st gemelde bijwerkingen waren nausea, braken en toedieningsplaatsreacties zoals erytheem en
us. Deze bijwerkingen hadden meestal een lichte tot matige ernstgraad. De meest ernstige
bijwerkingen die gemeld werden, waren hypotensie en apneu. Alle patiénten moeten hierop zorgvuldig
worden gecontroleerd.

Lijst van bijwerkingen in tabelvorm

De volgende bijwerkingen zijn tijdens klinisch onderzoek en postmarketingervaring met IONSYS
gemeld. Alle bijwerkingen zijn gerangschikt volgens systeem/orgaanklasse en frequentie: zeer vaak
(> 1/10); vaak (> 1/100, < 1/10); soms (> 1/1.000, < 1/100); en zelden (> 1/10.000, < 1/1.000).



Systeem/orgaanklasse Zeer vaak Vaak Soms Zelden
Infecties en parasitaire Rhinitis
aandoeningen
Bloed- en Anemie
lymfestelselaandoeningen
Voedings- en Verminderde eetlust Hypocalciémie
stofwisselingsstoornissen Hypoglykemie
Hypokaliémie
Psychische stoornissen Insomnia Abnormale dromen Depressie
Agitatie Abnor
Angst gedac{
Verwarde toestand @
Hallucinatie
Zenuwachtigheid @
Zenuwstelselaandoeningen Duizeligheid Migraine \, ysgeusie
Hoofdpijn Paresthesie ¢ % Hypo-esthesie
Slaperigheid
Syncope £,
Oogaandoeningen Wazig ziﬂv
Evenwichtsorgaan- en @ Vertigo
ooraandoeningen
Hartaandoeningen Ta%rdie Bradycardie
Bloedvataandoeningen Hypotensie Q» ypertensie
JOrthostatische
Q hypotensie
0 Vasodilatatie
Adembhalingsstelsel-, )1@' Apneu Longziekte
borstkas- en \ Hoesten
mediastinumaandoeningen . Q; Dyspneu
\¢ ) De hik
Hypoventilatie
Maagdarmstelsel- Na&i -~ Constipatie Droge mond Abdominale
aandoeningen B@ Abdominale Dyspepsie distensie
‘b pijn Flatulentie Diarree
R d lleus Eructatie
Huid- en \ Pruritus Rash
onderhuidaandoeni Hyperhidrose
Skeletspierstelse M Rugpijn Hypertonie
bindweefsela ngen Pijn in de ledematen Myalgie
Urineretentie Oligurie Dysurie

Nier- en \<JJ
urinewegq%&eningen
Alge ndoeningen en

Erytheem op | Oedeem op de | Pijn op de Pijn op de borst
iipgsplaats- de toedienings- toedieningsplaats Malaise
@ussen toedienings- | plaats Droge huid op de Paresthesie op de
plaats Pruritus op de | toedieningsplaats toedieningsplaats
toedienings- Papels op de Oedeem op de
plaats toedieningsplaats injectieplaats
Toedienings- | Asthenie Pijn op de
plaatsreactie Koude rillingen injectieplaats
Blaasjes op de | Toedieningsplaats- Oedeem
toedienings- reactie
plaats Pijn
Pyrexie

Letsels, intoxicaties en
verrichtingscomplicaties

Wondcomplicatie
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Chirurgische en medische Behandeling voor
verrichtingen maag-darmstelsel-
aandoeningen

Pediatrische patiénten

De gegevens over IONSYS bij pediatrische patiénten zijn beperkt tot informatie afkomstig van een
enkel klinisch onderzoek. In dit onderzoek werden 28 pediatrische patiénten in de leeftijd van 6 tot

16 jaar behandeld met IONSYS fentanyl 40 microgram nadat zij onvoldoende analgetisch effect
hadden ervaren met IONSYS fentanyl 25 microgram. Bij deze patiénten was de incidentie van nausea
vergelijkbaar met die bij volwassen patiénten, terwijl braken (32,1%) en koorts (60,7%) bij de
pediatrische patiénten met een hogere incidentie werden gemeld dan bij volwassenen. Samengeva b
volstaat de beperkte omvang van de algemene pediatrische blootstelling niet om advies te geven%
betrekking tot een veilige en doeltreffende dosering van IONSY'S bij patiénten jonger dan 18

Ouderen 56

A
28% (499/1.763) van de patiénten met een totale blootstelling aan IONSY'S 40 mi m in
gecontroleerd klinisch onderzoek waren oudere patiénten (> 65 jaar) en ongeve 0 (174/1.763)
waren patiénten > 75 jaar. Globaal gezien werden er in alle gecontroleerde o z@e¢Ken geen
verschillen waargenomen in de veiligheid van IONSYS fentanyl 40 micggsant tussen oudere
patiénten (> 65 jaar, waaronder een subpopulatie van > 75 jaar) en vo 6shn patiénten. Het
bijwerkingenprofiel geeft bijgevolg geen belangrijk verschil in veilighe)d aan vergeleken met

patiénten jonger dan 65 jaar. K
Obese patiénten @
Bij de populatie in gecontroleerd klinisch onderzoe de het bijwerkingenprofiel van patiénten met

een BMI > 40 (86/1.436 of 6%) geen belangrijk ten opzichte van patiénten met een BMI < 40.
Bij deze patiénten is echter voorzichtigheid genoden®(zie rubriek 4.4).

L 3
Melding van vermoedelijke biiwerkinqen_\g

Het is belangrijk om na toelating vathet geneesmiddel vermoedelijke bijwerkingen te melden. Op

deze wijze kan de verhouding #ys ordelen en risico's van het geneesmiddel voortdurend worden
gevolgd. Beroepsbeoefenargn ezondheidszorg wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen
te melden via het nationale steem zoals vermeld in aanhangsel V.

4.9 Overdosering@

Symptomen %

Overdoses et fentanyl manifesteert zich als een uitbreiding van de farmacologische werking met
adem epressie als het meest ernstige effect (zie rubriek 5.2).

ée@ eling

Directe tegenmaatregelen ter behandeling van ademhalingsdepressie bestaan uit verwijdering van het
IONSYS-systeem en lichamelijke of verbale stimulatie van de patiént. Deze handelingen kunnen
gevolgd worden door toediening van een specifieke opioide antagonist zoals naloxon, op geleide van
het klinisch oordeel van de behandelende beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg.
Adembhalingsdepressie als gevolg van een overdosering kan langer aanhouden dan de werking van de
opioide antagonist. De antagonist heeft mogelijk een korte halfwaardetijd en daarom kan herhaalde
toediening of infusie van de antagonist nodig zijn. Een omkering van het narcotisch effect kan ook
leiden tot het ontstaan van acute pijn en het vrijkomen van catecholaminen.
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Als de klinische situatie dit toelaat, moet er een open luchtweg worden verkregen en behouden,
mogelijk met behulp van een orofaryngeale of endotracheale tube. Zo nodig moet zuurstof worden
toegediend en de ademhaling worden ondersteund of gecontroleerd. Een adequate
lichaamstemperatuur en vochttoevoer moeten eveneens worden gehandhaafd.

Bij ernstige of aanhoudende hypotensie moet hypovolemie worden overwogen en moet de aandoening

behandeld worden met gepaste parenterale vochttherapie of, indien nodig, andere interventies op
geleide van het klinisch oordeel van de behandelende beroepsheoefenaar in de gezondheidszorg.

5. FARMACOLOGISCHE EIGENSCHAPPEN E

2

Farmacotherapeutische categorie: analgetica, fenylpiperidinederivaten; ATC-code: NO2ABOZ.

5.1 Farmacodynamische eigenschappen

Werkingsmechanisme é\'

*
Fentanyl is een opioide analgeticum dat voornamelijk interageert met de opio‘id@ceptor.

Farmacodynamische effecten K

De belangrijkste therapeutische werking bestaat uit pijnstilling en s De secundaire
farmacologische effecten zijn ademhalingsdepressie, bradycardigf hypaifiermie, constipatie, miose,
fysieke afhankelijkheid en euforie (zie rubriek 5.2).

Klinische werkzaamheid en veiligheid QQ

De werkzaamheid en veiligheid van IONSYS voN@Ehandeling van matige tot ernstige acute
postoperatieve pijn werden beoordeeld in zeveﬁgyelc troleerde onderzoeken bij 1.763 patiénten die
IONSY'S toegediend kregen: drie placeboge eerde onderzoeken en vier actief-gecontroleerde
onderzoeken. Aan de placebogecontrole O& erzoeken namen 791 patiénten deel die hoofdzakelijk
vrouwen (72%) en blank (82%) waren,«neteen gemiddelde leeftijd van 45-54 jaar (tussen 18-90 jaar)
en die voornamelijk een operatie, ronder onderbuik- (en bekken-) of een orthopedische botingreep
hadden ondergaan. De patiént kort na hun grote operatie in het onderzoek opgenomen als zij
niet opioiden-tolerant ware en ongecompliceerd herstel werd verwacht en als zij gedurende
minstens 24 uur behandgli g hadden met een parenteraal opioid. Analgetica met een langdurige
werking of niet-opioide ica werden niet toegestaan. De patiénten werden in eerste instantie met
intraveneuze fentany rfine tot een comfortabel niveau van pijnstilling getitreerd, waarna zij naar
IONSYS of een 0 omstig placebosysteem werden gerandomiseerd. Tijdens de eerste 3 uur in
het onderzoek de patiénten, indien nodig, een bijkomende intraveneuze bolus van fentanyl
krijgen om fortabel niveau van pijnstilling te bereiken. Na dit punt bleven 727 patiénten in de
onderzoeklé includeerd. Zij gebruikten uitsluitend IONSY'S of het controlesysteem en werden

beoor de werkzaamheid.

@lmaire eindpunt in elk placebogecontroleerd onderzoek bestond uit het aantal patiénten dat het
zoek omwille van onvoldoende pijnstilling vroegtijdig verliet in de periode van 3 tot 24 uur
nadat IONSYS was aangebracht. Tabel 1 hieronder toont aan dat IONSYS (fentanylhydrochloride) in
alle onderzoeken superieur was aan placebo. Bijkomende analyses geven aan dat het type operatie
geen invloed had op de trends in de eindpunten voor werkzaamheid, en de werkzaamheid van
IONSYS was vergelijkbaar voor de verschillende BMI's die werden onderzocht (< 25 tot > 40 kg/m?
BMI).
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Tabel 1: Patiénten in placebogecontroleerde onderzoeken
(N=727)
Percentage (n) patiénten die het onderzoek omwille van
onvoldoende pijnstilling vroegtijdig verlieten
Periode 3 - 24 uur

IONSYS Placebo
Onderzoek n = 454 =973 p-waarde
C-2001-011 27% (64/235) 57% (116/204) <0,0001
C-2000-008 25% (36/142) 40% (19/47) 0,049
C-95-016 8% (6/77) 41% (9/22) 0,0001

(65%), blank (85%) met een gemiddelde leeftijd van 55 jaar (tussen 18-91 jaar), die voornamelii
operaties, waaronder onderbuikoperaties, en orthopedische botingrepen hadden ondergaan)
comparator een standaardregime van intraveneuze morfine via patiént-gecontroleerde an% it (PCA)

IONSY'S werd ook beoordeeld in vier actief-gecontroleerde onderzoeken (hoofdzakelijk vrouwe

werd gebruikt. In deze onderzoeken werden 1.313 patiénten die een grote operatie on gen,
gerandomiseerd naar PCA met intraveneuze morfine (1 mg morfinebolus, interva&ti'@ minuten,
in totaal 10 mg/uur) via een pomp toegediend en 1.288 patiénten werden naar |

gerandomiseerd. Net zoals in de placebogecontroleerde onderzoeken werden inten onmiddellijk
na de operatie volgens het ziekenhuisprotocol met intraveneuze fentanyl o@n tot een
comfortabel niveau van pijnstilling getitreerd. Zodra zij comfortabel w erden de patiénten ofwel
naar IONSYS ofwel naar behandeling met intraveneuze morfine via randomiseerd. De
patiénten kregen de instructie om het systeem voor pijnstilling te ge n

In deze onderzoeken werd IONSY'S vergeleken met intraven orfine via PCA bij verschillende
heelkundige ingrepen die vaak voorkomen in de Kklinische JK. In onderzoek C-2000-007 werden
patiénten beoordeeld nadat zij een abdominale, thorac opedische operatie hadden ondergaan;
in onderzoek CAPSS-319 werden patiénten beooyrd dat zij een totale heupartroplastiek hadden
ondergaan; in onderzoek CAPSS-320 werd IONSg? évalueerd bij patiénten na een buik- of
bekkenoperatie en in onderzoek FEN-PPA-4024verden patiénten beoordeeld na een grote abdominale
of orthopedische operatie. De patiénten ken edurende maximaal 72 uur in hun respectievelijk
onderzoek blijven, als zij gedurende de de nood hadden aan parenterale pijnstilling met
opioiden. Om de 24 uur, of eerder als a ses waren opgebruikt, werd een nieuw IONSY S-systeem
op een andere plaats op de huid a racht. Bijkomende intraveneuze opioide medicatie (fentanyl of
morfine) werd enkel toegestaafhtijgesis de eerste 3 uur van de behandeling met IONSY'S of morfine
via PCA. In onderzoeken 07 en CAPSS-320 werd gelijktijdig gebruik van analgetica niet
toegestaan na de eerste 3 % onderzoek CAPSS-319, kreeg de helft van de patiénten in elke groep
rofecoxib perioperatief %e iend en in onderzoek FEN-PPA-401 mochten de patiénten niet-opioide
analgetica gebruikendij¥ens de volledige duur van het onderzoek. Het primaire eindpunt voor de
werkzaamheid w lobale beoordeling van de methode voor pijncontrole door de patiént na

uikt om de equivalentie tussen IONSYS en intraveneuze morfine via PCA na te

heid na 24 uur worden hieronder weergegeven in Tabel 2 voor de beoordeelbare
enpopulatie. Zoals hieronder blijkt, toonde het primaire eindpunt, het aantal patiénten dat
oed of uitstekend” aangaf voor de twee methoden van pijnverlichting in de vier onderzoeken, een
equivalentie aan, waarbij elk betrouwbaarheidsinterval van 95% binnen het bereik van de vooraf
bepaalde 10%-equivalentiegrens lag.
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Tabel 2
Beoordeelbare patiénten in de onderzoeken met actieve comparator (n=2.569)

IONSYS IV-PCA
Onderzoeksnr. | (fentanyl) (morfine) 95%-BI*°
n=1271 n=1.298
Globale beoordeling van de methode voor pijncontrole door de
patiént -1° 24 uur
(% patiénten met als score goed of uitstekend)

75% 78% (-9,7%:
€-2000-007 (232/310) | (246/316) 3.706)% 0
84% 83% (-4,7%; 6
CAPSS-319 (326/389) | (331/397) 5.606)" " Q‘}
86% 85% (-5,1%:
CAPSS-320 (214/250) |  (212/251) 7.49)% (74)
FEN-PPA-401 87% 88% CXTIE AN
(279/322) (293/334) 4,0%)*"
295% betrouwbaarheidsinterval voor het verschil in aantal

® De vooraf bepaalde equivalentiegrens was + 10%

Bij de actief-gecontroleerde onderzoeken was de dosering van IONSYS v %baar met het gebruik
van de intraveneuze PCA-morfinepomp. De gemiddelde hoeveelheid bi nde opioiden die in deze
periode werd gebruikt, was ook vergelijkbaar bij de patiénten die m YS of morfine via PCA
werden behandeld. Zo varieerde de gemiddelde dosis morfine in de erzoeken tussen 5,0-7,5 mg
bij de patiénten die met IONSYS werden behandeld, vergele t een gemiddelde dosis morfine
van 5,4-7,7 mg bij patiénten die morfine via PCA kregen t iend. De patiénten die de behandeling
met IONSYS in de zeven gecontroleerde onderzoeken e 24 uur voltooiden, gebruikten een
uiteenlopend aantal van de 80 beschikbare doses, me i ddelde van 29,0 doses/patiént (tussen
I

0-93 doses). De meeste patiénten (56,5%) gebrui en 11 en 50 doses. VVoor 99% van de
patiénten die aan de onderzoeken deelnamen, één IONSY S-systeem om hen gedurende
24 uur voldoende doses te geven. @

Pediatrische patiénten

om de resultaten in te dienen erzoek met IONSYS in een of meerdere subgroepen van
pediatrische patiénten voor, andeling van acute pijn. Zie rubriek 4.2 voor informatie over
pediatrisch gebruik.

Het Europees Geneesmlddelenéu eft besloten tot uitstel van de verplichting voor de fabrikant

5.2 Farmacoki% che elgenschappen

Absorptie @
Bij het van elke dosis verplaatst een elektrische stroomstoot een vooraf bepaalde hoeveelheid

n het reservoir met de werkzame stof door de huid en in de systemische circulatie.

de elke doseringsperiode van 10 minuten levert IONSYS bij steady state een nominale dosis
microgram fentanyl af. De gemiddelde systemische biologische beschikbaarheid is 87%. Zodra
het systeem na de laatste dosis wordt verwijderd, is de daling in de serumconcentratie van fentanyl
vergelijkbaar met die bij intraveneuze fentanyl.

De absorptie van fentanyl afkomstig uit het IONSY S-systeem is vergelijkbaar bij aanbrenging op de
buitenzijde van de bovenarm of op de borstkas. Wanneer het systeem op de binnenzijde van de
onderarm wordt aangebracht, is de hoeveelheid fentanyl die wordt opgenomen ongeveer 20% lager
dan bij toepassing op de buitenzijde van de bovenarm of op de borstkas. De farmacokinetiek van
fentanyl is vergelijkbaar bij eenmalige en veelvuldige toepassingen van 24 uur.
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De systemische absorptie van fentanyl stijgt in functie van de tijd en is niet afhankelijk van de
doseringsfrequentie wanneer de initiéle dosis ongeveer 16 microgram bedraagt. Bij steady state wordt
de absorptie van de nominale dosis van 40 microgram ongeveer 12 uur na het aanbrengen bereikt, wat
erop wijst dat fentanyl gemakkelijker in de huid dringt tijdens de eerste 12 uur. Het farmacokinetisch
absorptieprofiel herhaalt zich bij elke toepassing op een nieuw huidoppervlak. Bijgevolg is de
absorptie initieel lager bij elke nieuwe toepassing. Daardoor kan het zijn dat de patiént IONSYS vaker
activeert om de bloedspiegel van fentanyl te behouden.

Wanneer IONSYS zonder activatie van de elektrische stroom werd gebruikt, bedroeg de gemiddelde
absorptiesnelheid van fentanyl gedurende 24 uur 2,3 microgram fentanyl/uur, wat op een minimale,

passieve dosislevering wijst E
De gemiddelde serumspiegels die bij patiénten na hun operatie werden waargenomen, varleerden&
tussen 0,4-1,5 ng/ml gedurende een doseringsperiode van 24 uur. Over het algemeen treedt d
maximale serumconcentratie van fentanyl ongeveer 15 minuten na activering van een dosi@

Na een 'on-demand'-dosis fentanyl toegediend met het IONSY S-systeem heeft feqta s%m

absorptiehalfwaardetijd van ongeveer 15 minuten. :\

Distributie

distributievolume. Fentanyl vertoont een farmacokinetiek met een d partimentele distributie. Bij
intraveneuze toediening bedraagt de initiéle distributiehalfwaardgtijd ongeveer 6 minuten. De tweede
distributiehalfwaardetijd bedraagt 1 uur en de terminale hal ijd 13 uur. De plasma-
eiwitbinding van fentanyl bedraagt 80% tot 85%. Het bel e bindend eiwit is
alfa-1-zuur-glycoproteine, maar zowel albumine als lip n leveren een bijdrage. De vrije fractie
van fentanyl neemt toe met acidose.

Fentanyl is zeer lipofiel en wordt goed verdeeld voorbij het vasculaire @ met een groot schijnbaar
Qﬂ

Het gemiddelde distributievolume van fentanyiq}teady state is 6 I/kg en de gemiddelde Kklaring is

53 l/uur. @
L 3
Biotransformatie \eo\

Fentanyl wordt hoofdzakeluk r gemetaboliseerd tot norfentanyl door de isovorm van
CYP3AA4. In dieronderzoe anyl niet farmacologisch werkzaam. Meer dan 90% van de
toegediende dosis fentanyl door middel van biotransformatie geélimineerd tot N-gedealkyleerde

en gehydroxyleerde in etabolieten. De huid lijkt transdermaal toegediende fentanyl niet te
metaboliseren.

Eliminatie
Ongevee an fentanyl wordt, voornamelijk als metabolieten, in de urine uitgescheiden waarvan
mmde 0% als onveranderde werkzame stof. Ongeveer 9% van de dosis wordt in de feces

den, hoofdzakelijk als metabolieten. De totale plasmaklaring van fentanyl na intraveneuze
@mng is ongeveer 42 l/uur.

Lineariteit/non-lineariteit

De dosisproportionaliteit is aangetoond van 25 tot 60 microgram per dosis.

Geen enkele van de vier demografische factoren die onderzocht zijn [gewicht (mager/obees), leeftijd,
ras of geslacht] had een significant effect op de blootstelling aan de werkzame stof (AUC) na gebruik
van IONSYS.

Farmacokinetische/farmacodynamische relatie(s)

De minimale effectieve analgetische serumconcentraties van fentanyl bij opioid-naieve patiénten die
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Voor acute postoperatieve pijn werden behandeld, variéren van 0,2 tot 1,2 ng/ml. De frequentie van
bijwerkingen neemt toe bij serumconcentraties boven 2 ng/ml.

Patiénten met genetische polymorfismen die CYP3A4 en CYP3AS5 aantasten

Gepubliceerde literatuur heeft aangetoond dat ‘single-nucleotide’-polymorfismen van CYP3A4*22 en
CYP3A5*3 een invloed hebben op de omzetting van fentanyl naar norfentanyl, waardoor er een kans
bestaat op een verhoogde blootstelling aan fentanyl bij patiénten met deze genetische polymorfismen.
De literatuur heeft aangetoond dat genetische polymorfismen slechts een gering verschil in de
fentanylconcentratie veroorzaken bij transdermale toediening. Een ander gepubliceerd artikel over

52 oudere Japanse postoperatieve patiénten die continue intraveneuze (i.v.) fentanylinfusies kregen

(0,5 - 1,5 pg/kglu), toonde een verhoogde blootstelling aan fentanyl in de CYP3A5*3-groep (3*/3’6
vergeleken met de 1*-dragergroep. De klinische relevantie van deze gepubliceerde artikelen is ni
bekend. Voorzichtigheid is echter geboden wanneer IONSY'S wordt toegediend bij patiénten

genetische polymorfismen van CYP3A4 en CYP3AGS (zie rubriek 4.4).

5.3 Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek . %56

Niet-klinische gegevens duiden niet op een speciaal risico voor mensen. Deze %ns zijn afkomstig
van conventioneel onderzoek op het gebied van toxiciteit bij herhaalde dos r@

Er is standaardonderzoek verricht naar reproductie- en ontwikkelings Ijeit met parenterale
toediening van fentanyl. In een onderzoek met ratten had fentanyl g ect op de mannelijke
vruchtbaarheid. Onderzoek met vrouwelijke ratten toonde een vvin e vruchtbaarheid en een
verhoogde mortaliteit bij de embryo's.

De effecten op het embryo werden veroorzaakt door mater,
van de stof op de ontwikkeling van het embryo. Onder
konijnen) wezen niet op teratogene effecten. In een
was het overlevingspercentage van de na\komelin§$~<
daling van het maternale gewicht leidden. Ditsgt:: an toegeschreven worden aan een verandering in
de maternale zorg of aan een direct effect v nyl op de jongen. Er werden geen effecten op de
somatische ontwikkeling en het gedrag v. akomelingen waargenomen.

iciteit en niet door directe effecten
et twee diersoorten (ratten en

z0ekK naar pre- en postnatale ontwikkeling
ificant verlaagd bij doses die tot een lichte

Mutageniteitstesten met bacterién e@a dieren leverden negatieve resultaten op. In vitro induceerde
fentanyl mutagene effecten bijezofgdjercellen, wat vergelijkbaar is met andere opioide analgetica. Een
mutageen risico bij het gebrui erapeutische doses lijkt onwaarschijnlijk aangezien de effecten
alleen bij hoge concentrati den.

Een onderzoek naar
gedurende twee j

potentieel wijz®
%)

6. @ ACEUTISCHE GEGEVENS
©
Onderkant van het apparaat:
- eenheid onderkant: glycol-gemodificeerd polyethyleentereftalaat
- anode hydrogel: polacriline, gezuiverd water, natriumhydroxide, polyvinylalcohol
- kathode hydrogel: gezuiverd water, natriumchloride, natriumcitraat, polyvinylalcohol,
watervrij citroenzuur, cetylpyridiniumchloride
- anode elektrode: lagen van zilverfolie en elektrisch geleidende kleefband
- kathode elektrode: samengesteld materiaal bestaande uit lagen van
polyisobutyleen/zilverchloride/zwarte koolstof, zilverfolie en elektrisch geleidende kleefband

- huidkleefband: polybuteen, polyisobutyleen en harsester
- beschermlaag: polyester, aan een kant filmomhuld met siliconen.

geniteit (dagelijkse subcutane injecties met fentanylhydrochloride
prague-Dawley-ratten) toonde geen bevindingen die op een oncogeen

Ijst van hulpstoffen
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6.2 Gevallen van onverenigbaarheid
Niet van toepassing.
6.3 Houdbaarheid

2 jaar
Onmiddellijk na opening gebruiken.

Bewaren beneden 25°C.

6.4 Speciale voorzorgsmaatregelen bij bewaren E
Niet in de koelkast of de vriezer bewaren. K

6.5 Aard en inhoud van de verpakking 5\@

Elk IONSYS-systeem is verpakt in een met sluitzegel afgesloten, door hitte voo K de verpakking.
De voorgevormde verpakking bevat een bedieningseenheid en een sachet met e

geneesmiddeleenheid. De folie van het sachet is vervaardigd uit een gelaag ur van nylon,
aluminiumfolie en een door hitte afgesloten laag bestaande uit een copol n polyethyleen en
polymethacrylzuur.

Elke voorgevormde verpakking is verpakt in een doos van voumﬁ Ike doos bevat 6 systemen.
6.6  Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijd andere instructies
aanbrengen of verwijderen in aanraking komt me id, moet het huidoppervlak met veel water

worden gereinigd. Om de hydrogel te verwijdaj?m g geen zeep, alcohol of andere oplosmiddelen
gebruikt worden, aangezien dit ertoe kan 1ei® de werkzame stof gemakkelijker in de huid dringt.

Het systeem verwijderen Q\

Het gebruikte IONSY S-systee
de hydrogel. Wanneer het |
moeten handschoenen wor

Contact met de hydrogel kan schadelijk zijn voor m@@ s de hydrogel met fentanyl tijdens het

\en gevaarlijke hoeveelheid fentanyl in het rode omhulsel met
=Systeem van de huid van de patiént wordt verwijderd en afgevoerd,
ragen. Het gebruikte systeem moet voorzichtig aan de zijkanten en

n. Elk contact met de hydrogel moet worden vermeden.

bovenkant worden vast
Het systeem is zo &pen dat het omhulsel van de hydrogel en de bedieningseenheid apart kunnen
worden afgevo

Hoe een § ikt IONSY S-systeem verwijderen:

1@ ud de bedieningseenheid in een hand vast en til met de andere hand het rode lipje omhoog
® om het omhulsel met de hydrogel van het systeem los te maken.

2. Vouw het omhulsel met de hydrogel in twee met de kleeflaag aan de binnenkant.

3. Voer het dichtgevouwen omhulsel met de hydrogel af overeenkomstig de lokale voorschriften
voor opioide geneesmiddelen.

4. Voer het andere onderdeel van het systeem, dat elektronica bevat, af overeenkomstig de
ziekenhuisprocedures voor gebruikte batterijen.

Er moeten lokale regelingen getroffen worden om ervoor te zorgen dat de gebruikte systemen op
gepaste wijze worden ingeleverd (bijv. bij ziekenhuisapotheken) voor verwijdering van de resterende
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fentanyl in de hydrogel. Al het ongebruikte geneesmiddel of afvalmateriaal dient te worden vernietigd
overeenkomstig lokale voorschriften.

7. HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

Incline Therapeutics Europe Ltd

21 St. Thomas Street

Bristol

BS1 6JS

Verenigd Koninkrijk E
8. NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGE@

EU/1/15/1050/001 \@
9
9. DATUM VAN EERSTE VERLENING VAN DE VERGUNNING/V@NGING VAN

DE VERGUNNING
§

Gedetailleerde informatie over dit geneesmiddel is beschikba@de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau http://www.ema.europa.eu. Q

10. DATUM VAN HERZIENING VAN DE TEKST
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A.  FABRIKANT VERANTWOORDELIJK VOOR VRIJGIFTE

Naam en adres van de fabrikant verantwoordelijk voor vrijgifte
Penn Pharmaceutical Services Ltd

23-24 Tafarnaubach Industrial Estate

Tredegar

Gwent, South Wales

NP22 3AA

Verenigd Koninkrijk

B. VOORWAARDEN OF BEPERKINGEN TEN AANZIEN VAN LEVERING EN 6
GEBRUIK K

Aan bijzonder en beperkt medisch voorschrift onderworpen geneesmiddel (zie bijlage I: vatting
van de productkenmerken, rubriek 4.2).

o\%
C. ANDERE VOORWAARDEN EN EISEN DIE DOOR DE HOUD @ DE
HANDELSVERGUNNING MOETEN WORDEN NAGEKOM

o Periodieke veiligheidsverslagen @

De vereisten voor de indiening van periodieke veiligheidsvers worden vermeld in de lijst met
Europese referentie data (EURD-lijst), waarin voorzien wor. rtikel 107¢, onder punt 7 van
Richtlijn 2001/83/EG en eventuele hierop volgende aan a@n gepubliceerd op het Europese
webportaal voor geneesmiddelen.

De vergunninghouder zal het eerste periodieke vaili
6 maanden na toekenning van de vergunning iq{e'

verslag voor dit geneesmiddel binnen

&
D. VOORWAARDEN OF BEPE@SEN MET BETREKKING TOT EEN VEILIG EN
DOELTREFFEND GEBR&IK VAN HET GENEESMIDDEL

¢ Risk Management PIEn&’

L 2
De vergunninghouder v verplichte onderzoeken en maatregelen uit ten behoeve van de
geneesmiddelenbew. wzoals uitgewerkt in het overeengekomen RMP en weergegeven in module
1.8.2 van de hand gunning, en in eventuele daaropvolgende overeengekomen RMP-

aanpassingen. @
Een aan%@van het RMP wordt ingediend:

° erzoek van het Europees Geneesmiddelenbureau;
@steeds wanneer het risicomanagementsysteem gewijzigd wordt, met name als gevolg van het
@ beschikbaar komen van nieuwe informatie die kan leiden tot een belangrijke wijziging van
de bestaande verhouding tussen de voordelen en risico’s of nadat een belangrijke mijlpaal
(voor geneesmiddelenbewaking of voor beperking van de risico’s tot een minimum) is
bereikt.

e  Extra risicobeperkende maatregelen
Voordat IONSYS in elke lidstaat op de markt wordt gebracht, moet de vergunninghouder (VH)
samen met de nationale bevoegde instantie tot een overeenkomst komen over de inhoud en

vormgeving van het educatief programma, met inbegrip van communicatiemedia,
distributiemodaliteiten en alle andere aspecten van het programma.
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Na besprekingen en overeenkomst met de nationale bevoegde instanties zal de vergunninghouder
ervoor zorgen dat, in elke lidstaat waar IONSYS op de markt wordt gebracht, alle
beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg waarvan verwacht wordt dat zij IONSYS zullen
voorschrijven, verstrekken of toedienen, via een informatiebrief worden ingelicht over waar zij de
volgende documenten kunnen verkrijgen / worden voorzien van de volgende documenten:

e  Samenvatting van de productkenmerken (SPC) en bijsluiter

e Instructies voor gebruik en verwijdering van IONSYS

e  Educatief materiaal (waaronder controlelijst voor de voorschrijver) voor beroepsbeoefenaren

in de gezondheidszorg

Het educatief programma voor beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg moet de volgerde
kernboodschappen bevatten: e&
o Informatie over het correcte gebruik van het systeem met betrekking tot medicatief
(waaronder accidentele blootstelling), storingen of defecten van het systeem, het
verwijderen en afvoeren van het systeem en foutief gebruik/misbruik/het door, van
voorgeschreven geneesmiddelen/verslaving en afhankelijkheid. §
e Informatie die benadrukt dat IONSY'S een door de patiént gecontrolee&d ent is dat
uitsluitend in een ziekenhuisomgeving mag worden gebruikt en het
beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg de standaard prakti jk %anteren om
patiénten die zulke instrumenten gebruiken, op te volgen.
e Informatie die beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg h j het selecteren van
patiénten die geschikt zijn voor behandeling met IONSY
e Het belang van het feit dat beroepsbeoefenaren in de %

zorgen dat de patiént begrijpt hoe het IONSYS-sy
de patiént op de doseringsknop mag drukken tij %
oéfb r

idszorg ervoor moeten
worden bediend en dat alleen
gebruik.

uik en verwijdering van IONSYS”,

e zorgen dat de patiént begrijpt wat

e Het belang van het lezen van de “Instructies v
inclusief de gids voor probleemoplossmg erle

hij/zij moet doen bij een stormg/defe systeem.
e  Controlelijst voor het monitoren v recte verwijdering van het product om ervoor
te zorgen dat beroepsbeoefenaren varen begrijpen van foutieve hantering en

accidentele blootstelling aan m\ SYS-systeem.
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GEGEVENS DIE OP DE BUITENVERPAKKING MOETEN WORDEN VERMELD

OMDOOS

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

IONSY'S 40 microgram per dosis, systeem voor transdermaal gebruik

Fentanyl

)N
2. GEHALTE AAN WERKZAME STOF(FEN) ,(U
1 systeem bevat fentanylhydrochloride overeenkomend met 9,7 mg fentanyl.
1 systeem levert 40 microgram fentanyl af per dosis, tot een maximum van 80 doses (@4 uur).

\

3. LIJST VAN HULPSTOFFEN

Bevat ook: glycol-gemodificeerd polyethyleentereftalaat, gezuiverd wat x%mhydroxme
polacriline, polyvinylalcohol, trinatriumcitraat-dihydraat, watervrij ci

cetylpyridiniumchloride-monohydraat, natriumchloride, zilverfolie, |sch geleidende kleefband
(ECAT), polyisobutyleen/zilverchloride/zwarte koolstof, polyisauteenpolyisobutyleen, harsester,
gesiliconiseerde polyester. @

‘ 4. FARMACEUTISCHE VORM EN INHOU s

6 systemen voor transdermaal gebruik \
*
R

5. WIJZE VAN GEBRUIK EN TQEDIENINGSWEG(EN)

Lees voor het gebruik de busl

Transdermaal gebruik
Niet gebruiken als het s gp op de voorgevormde verpakking of het sachet met de
geneesmlddeleenheld en of beschadigd is.

6. EEN S KLE WAARSCHUWING DAT HET GENEESMIDDEL BUITEN HET
ZIC BEREIK VAN KINDEREN DIENT TE WORDEN GEHOUDEN

Buite@%cht en bereik van kinderen houden.

7. ANDERE SPECIALE WAARSCHUWING(EN), INDIEN NODIG

8. UITERSTE GEBRUIKSDATUM

EXP
Onmiddellijk na opening gebruiken.
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9.

BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR DE BEWARING

Bewaren beneden 25°C.
Niet in de koelkast of de vriezer bewaren.

10.

BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR HET VERWIJDEREN VAN
NIET-GEBRUIKTE GENEESMIDDELEN OF DAARVAN AFGELEIDE
AFVALSTOFFEN (INDIEN VAN TOEPASSING)

Na gebruik blijft er een mogelijk gevaarlijke hoeveelheid fentanyl achter in het systeem.
Al het ongebruikte geneesmiddel of afvalmateriaal dient te worden vernietigd overeenkomstig lo

voorschriften. @

11.

NAAM EN ADRES VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOO j &IN DE
HANDEL BRENGEN

21 St. Thomas Street

*
N
\
Incline Therapeutics Europe Ltd @Q)

Bristol

BS16JS @
Verenigd Koninkrijk K

P\

12.

NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING voo%ha; IN DE HANDEL BRENGEN

EU/1/15/1050/001 \@'
o\

13.

PARTIJNUMMER A\

Partij

\\
Q

| 14,

ALGEMENE INDHEL VOOR DE AFLEVERING

L

| 15,

INSTRUZJTES VOOR GEBRUIK

&

FORMATIE IN BRAILLE

6.
NS

Rechtvaardiging voor uitzondering van braille is aanvaardbaar.
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WORDEN VERMELD

ETIKET VOORGEVORMDE VERPAKKING

GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP PRIMAIRE KLEINVERPAKKINGEN MOETEN

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL EN DE TOEDIENINGSWEG(EN)

IONSY'S 40 microgram per dosis, systeem voor transdermaal gebruik
Fentanyl
Transdermaal gebruik

2. WIJZE VAN TOEDIENING

Lees voor het gebruik de bijsluiter. é\g‘}

3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM @Q

EXP

4. PARTIINUMMER A
Partij Q

5. INHOUD UITGEDRUKT IN GEWL(NT,VOLUME OF EENHEID

* -
80 doses Q\@
Deze voorgevormde verpakking @\

1 geneesmiddeleenheid,
1 bedieningseenheid. e
<
AN

(6. OVERIGE N\~

Niet gebruiken@ﬁet sluitzegel van de voorgevormde verpakking of het sachet met de
geneesmid nheid verbroken of beschadigd is.

BewarerQQ en 25°C.
W oelkast of de vriezer bewaren.
Ie

iter voor informatie over het verwijderen.
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GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP PRIMAIRE KLEINVERPAKKINGEN MOETEN
WORDEN VERMELD

ETIKET SACHET

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL EN DE TOEDIENINGSWEG(EN)

IONSYS 40 microgram per dosis, systeem voor transdermaal gebruik

Fentanyl t
Transdermaal gebruik K

(2. WIJZE VAN TOEDIENING <9

NS
‘ 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM zg

EXP

Onmiddellijk na opening gebruiken. g@

Q
4. PARTIINUMMER Qy
Partij \@Q

5. INHOUD UITGEDRUKT IN GE\[\@, VOLUME OF EENHEID

80 doses \Q\

x@
6. OVERIGE

Zie bijsluiter voor m@ over het verwijderen.

Scheuren bij inkepi

@
\
Q@
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GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP PRIMAIRE KLEINVERPAKKINGEN MOETEN
WORDEN VERMELD

IONSYS-APPARAAT

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL EN DE TOEDIENINGSWEG(EN)

IONSYS
Fentanyl

‘ 2. WIJZE VAN TOEDIENING

| 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM i\ |

‘ 4. PARTIINUMMER q®

[6. OVERIGE R |
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Bijsluiter: Informatie voor de patiént

IONSYS 40 microgram per dosis, systeem voor transdermaal gebruik
fentanyl

Lees goed de hele bijsluiter voordat u dit geneesmiddel gaat gebruiken want er staat belangrijke

informatie in voor u.

e Bewaar deze bijsluiter. Misschien heeft u hem later weer nodig.

e Heeft u nog vragen? Neem dan contact op met uw arts of verpleegkundige.

o Geeft dit geneesmiddel niet door aan anderen, want het is alleen aan u voorgeschreven. Het kan
schadelijk zijn voor anderen, ook al hebben zij dezelfde klachten als u.

e Krijgt u last van een van de bijwerkingen die in rubriek 4 staan? Of krijgt u een bijwerking di @
in deze bijsluiter staat? Neem dan contact op met uw arts of verpleegkundige. Q{

Inhoud van deze bijsluiter &

Wat is IONSY'S en waarvoor wordt dit middel gebruikt? . é\'
Wanneer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig me .
Hoe gebruikt u dit middel?

Mogelijke bijwerkingen @
7o

Hoe bewaart u dit middel?
Inhoud van de verpakking en overige informatie q

L R

1. Watis IONSYS en waarvoor wordt dit middel gebrui@

Wat is IONSYS? Q

IONSYS is een systeem voor transdermaal gebrui te brengen op intacte huid) dat een sterk
analgetisch (pijnstillend) geneesmiddel bevat,’%t'an | genaamd.

*

Waarvoor wordt dit middel gebruikt?

IONSY'S wordt gebruikt voor de b &g van kortdurende, matige tot ernstige pijn bij
volwassenen na een operatie. MetWfopdt alleen in ziekenhuizen gebruikt.

Hoe werkt IONSYS? 0\6

IONSYS is een Klei afaat dat op de huid van uw bovenarm of borstkas wordt bevestigd. Het werkt
door fentanyl af t n via uw huid om uw pijn te verlichten.

Neem conta&yet uw arts als u zich niet beter voelt of als u zich slechter voelt.

Q

eer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig mee zijn?

neer mag u dit middel niet gebruiken?
e U bent allergisch voor een van de stoffen in dit geneesmiddel. Deze stoffen kunt u vinden in
rubriek 6.
o U heeft ernstige ademhalingsproblemen of cystische fibrose (taaislijmziekte).

Wanneer moet u extra voorzichtig zijn met dit middel?

Neem contact op met uw arts of verpleegkundige voordat u dit middel gebruikt als:
e U een ernstige of aanhoudende longziekte of ademhalingsproblemen heeft

e U een zeer trage hartslag, lage bloeddruk of een ander ernstig hartprobleem heeft
e U problemen met uw lever of nieren heeft
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e U ernstige hoofdpijn heeft, een ernstig hoofdletsel heeft gehad of een hersentumor heeft

e u problemen met uw gehoor heeft, aangezien u de pieptonen van het apparaat moet kunnen horen
om te weten of het goed werkt en of er een probleem is

e U een abnormaal trage stoelgang of ernstige verstopping heeft

e U een operatie aan uw borstkas of bovenbuik heeft gehad

e U ernstig overgewicht of een aandoening, bekend als slaapapneu, heeft waardoor uw ademhaling
tijdens uw slaap wordt onderbroken. Deze aandoening kan voorkomen bij personen met ernstig
overgewicht.

Belangrijke zaken die u moet weten
IONSY'S moet verwijderd worden voorafgaand aan bepaalde ingrepen, zoals cardioversie (elektris
stroom die gebruikt wordt om het normale hartritme te herstellen), defibrillatie (elektrische scho
aan het hart wordt toegediend) of diathermie (elektrische stroom die gebruikt wordt bij fysioth
of operaties). IONSY'S moet ook verwijderd worden voorafgaand aan een onderzoek met

beeldvorming met magnetische resonantie (MRI), een rontgenonderzoek of CT-scan. @

Als u een voorgeschiedenis van geneesmiddelenmisbruik/drugsgebruik heeft, moet s\Hrts hierover

inlichten. §
Als u een genetische aandoening (polymorfisme) heeft die bepaalde enzy @)u ichaam (CYP3A4
en CYP3Ab5) aantast, moet u uw arts hierover inlichten. @

Als u een oudere patiént bent, zal uw arts u nog zorgvuldiger opvolg%ngezien IONSYS bij u meer
invloed kan hebben dan bij jongere patiénten.

Kinderen en jongeren tot 18 jaar @

IONSY'S wordt niet aanbevolen voor kinderen en jong 8 jaar omwille van een gebrek aan

gegevens bij deze patiénten. \®.

Gebruikt u nog andere geneesmiddelen?
Gebruikt u naast IONSYS nog andere gere
mogelijkheid dat u in de nabije toekom

elen, heeft u dat kort geleden gedaan of bestaat de
e geneesmiddelen gaat gebruiken? Vertel dat dan uw
arts of verpleegkundige. Sommige gene ddelen kunnen een invloed hebben op de manier waarop
IONSYS werkt, of kunnen de kan roten dat u bijwerkingen krijgt. Vertel het uw arts of
verpleegkundige als:
e U geneesmiddelen g&b @: die u slaperig kunnen maken, zoals slaappillen, kalmerende
middelen, geneesritddelen voor angst of geneesmiddelen voor allergieén (antihistaminica);
apruikt (voorgeschreven voor rugpijn), of als u onder algemene verdoving

e U spierverslap
moet;
e U (Qenees en voor hiv-infectie gebruikt (zoals ritonavir, nelfinavir, amprenavir of

fosam Ir);
. ug?ﬁs iddelen voor schimmelinfecties gebruikt (zoals ketoconazol, itraconazol of
zol);
.@ eneesmiddelen voor bacteriéle infecties gebruikt (zoals troleandomycine, claritromycine of
0 rytromycine);
u geneesmiddelen voor de behandeling van misselijkheid en braken gebruikt (zoals
aprepitant);
e U geneesmiddelen voor hoge bloeddruk of hartproblemen gebruikt (zoals diltiazem en
verapamil);

e u pijnstillers bekend als partiéle agonisten gebruikt (zoals buprenorfine, nalbufine en
pentazocine);

e U geneesmiddelen voor depressie gebruikt, bekend als monoamineoxidaseremmers (MAO-
remmers). Vertel het uw arts of verpleegkundige als u een van deze geneesmiddelen in de
14 dagen voorafgaand aan het gebruik van IONSYS heeft gebruikt;

e u geneesmiddelen voor lokale toepassing gebruikt (bijv. geneesmiddelen die op de huid
worden aangebracht).
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Waarop moet u letten met eten, drinken en alcohol?
Drink geen alcohol of grapefruitsap terwijl u IONSYS draagt, want dit kan het risico op gevaarlijke
bijwerkingen vergroten.

Zwangerschap en borstvoeding

Bent u zwanger, denkt u zwanger te zijn, wilt u zwanger worden of geeft u borstvoeding? Neem dan
contact op met uw arts voordat u dit middel gebruikt. Uw arts zal met u bespreken wat de mogelijke
risico's en voordelen zijn van het gebruik van dit middel tijdens uw zwangerschap.

Dit middel mag niet worden toegediend tijdens de bevalling. Als u dit middel tijdens de bevalling

krijgt toegediend, kan het nodig zijn om uw baby na de geboorte een tegengif te geven. Langdurige
behandeling met fentanyl, de werkzame stof in dit middel, kan ontwenningsverschijnselen 6
veroorzaken bij de pasgeboren baby.

IONSY'S mag niet worden gebruikt terwijl u borstvoeding geeft. Fentanyl kan in de moede&
overgaan en kan bijwerkingen veroorzaken bij het zogende kind. U mag pas met borst
beginnen 24 uur nadat het IONSY S-systeem is verwijderd. %

Rijvaardigheid en het gebruik van machines
Dit middel kan u slaperig of duizelig doen voelen of kan wazig zicht veroo stuur geen
voertuigen en bedien geen machines of machinaal gereedschap Wannee kenhws verlaat als u

een van deze bijwerkingen ervaart. :

3. Hoe gebruikt u dit middel? é

Gebruik dit geneesmiddel altijd precies zoals uw arts o gkundige u dat heeft verteld. Twijfelt u
over het juiste gebruik of bent u uw instructies verg em dan contact op met uw arts of

verpleegkundige.

De aanbevolen dosis
Elke dosis IONSYS levert 40 microgr % I af.
eli

U heeft controle over uw eigen beh g onder begeleiding van uw arts of verpleegkundige in het
ziekenhuis. IONSYSS levert he iddel alleen af wanneer u het systeem activeert, zodat u zelf
bepaalt hoeveel van het genee I u krijgt. U kunt een dosis toedienen telkens wanneer u die nodig
heeft voor uw pijn, of net vé activiteit waardoor uw pijn kan toenemen (bijvoorbeeld
fysiotherapie, uit bed s #enz.). Telkens wanneer u een nieuw IONSY S-apparaat krijgt, is het
mogelijk dat u in het f#égidmeer doses nodig heeft om uw pijn te verlichten dan later in de

behandeling. 6

Duur van ndeling
Elk ION steem werkt gedurende een dag (24 uur) en bevat 80 doses. Het apparaat stopt met
werke een dag (24 uur) of nadat 80 doses zijn toegediend, afhankelijk van wat eerst plaatsvindt.
@ e lichtje wordt dan gedoofd en het aantal toegediende doses begint te flikkeren. Er kunnen
u
e

n doses meer toegediend worden en het IONSY S-systeem wordt verwijderd door uw arts of
egkundige.

Uw arts of verpleegkundige verwijdert het IONSY S-systeem voordat u het ziekenhuis verlaat. Nadat
het IONSYS-systeem is verwijderd, kunnen er kleine, roodachtige vlekken op de huid achterblijven.
Dit is normaal en u hoeft zich geen zorgen te maken. De rode vlekken zullen geleidelijk aan
verdwijnen in de volgende dagen tot een week.

IONSYSS gebruiken

e Laat uw familie of vrienden IONSY'S niet starten voor u. Alleen u weet hoeveel pijn u
heeft en alleen u mag IONSYS bedienen om een dosis geneesmiddel te starten. Om ervoor te
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zorgen dat u de juiste hoeveelheid van het geneesmiddel toegediend krijgt, drukt u op
IONSY'S zodra u pijn begint te voelen.

e Raak de kleeflaag van IONSYS niet aan. Deze kant van het systeem bevat materiaal, gels
genaamd, waarmee u normaal gezien niet in contact mag komen. Wanneer deze gels worden
ingeslikt of aangeraakt, kan dit levensbedreigende ademhalingsproblemen veroorzaken
of tot de dood leiden, zelfs nadat u het systeem niet meer gebruikt en het verwijderd is. Zorg
ervoor dat de gels niet in aanraking komen met uw mond of ogen.

e Alsu per ongeluk toch in aanraking komt met de gels aan de onderkant van het systeem:

- Waarschuw onmiddellijk een verpleegkundige of arts

- Spoel uw handen met veel water

- Gebruik geen zeep, alcohol of andere oplosmiddelen om de gels te verwijderen wantdit
kan ertoe leiden dat het geneesmiddel nog meer door de huid dringt. 8

o De arts of verpleegkundige bevestigt het IONSY S-systeem op uw huid en verwijdert o K
vervangt het indien nodig. Laat alleen de arts of verpleegkundige IONSYS aanbre@ of
verwijderen.

- Maak het systeem niet los en probeer het niet zelf opnieuw vast te ma 7‘\
- Zorg ervoor dat het IONSY S-systeem niet nat wordt want dan kan héﬂpen met
werken of loskomen.

)
Hoe IONSY'S gebruiken? KQ
%)

voor gebruik en bevestigt het aan de buitenzijde van uw
bovenarm of op uw borstkas.

e Wanneer het groene lichtje langzaam knippert, e@n dit
dat het systeem klaar is om een dosis toe te diene

o De arts of verpleegkundige maakt het IONSY S-systeem klaQ

e Om een dosis met IONSYS toe te dienen, dru ' /ﬁ\? R
doseerknop in 3 seconden tweemaal in g hem weer / | Lichtje
los. Wanneer u één pieptoon hoort, weetN bent gestart '
met de toediening van een dosis. Doseerknop
- Wanneer het groene lichtje ¢ gaat knipperen, weet :
u dat de dosis wordt toegedi
e Elke dosis duurt 10 minuteq, T%s de doseerperiode van Scherm
10 minuten negeert het sy%w elk gebruik van de met aantal
doseerknop. . toegediende
e Wanneer het snel Kii nde groene lichtje weer v doses
langzaam gaat ren, weet u dat de doseerperiode van
10 minuten Ii@ pen. Het digitale scherm toont nu het \\\'//
aantal doses\atNs toegediend.
e IONSYS eer klaar voor gebruik. Wanneer het nodig is,

kunt u volgende dosis starten. Druk de knop alleen in
wa@r u pijnverlichting nodig heeft.

Telk@neer u een dosis start, hoort u één pieptoon. Als het systeem op een ander moment
ﬁ.ﬂ Is het meer dan één keer piept, moet u onmiddellijk uw arts of verpleegkundige inlichten. Zij
alllest nagaan of het systeem nog goed werkt.

Heeft u te veel van dit middel gebruikt?
IONSYS is zo ontworpen dat u niet te veel kunt gebruiken, op voorwaarde dat alleen u het systeem
bedient en dat u het alleen gebruikt wanneer u pijnverlichting nodig heeft.

Als u toch te veel van dit middel heeft gebruikt, kunt u last krijgen van kortademigheid, moeilijk
ademhalen, snelle en oppervlakkige ademhaling of een flauwte. Als u een van deze verschijnselen
opmerkt, vertel dat dan onmiddellijk aan uw arts of verpleegkundige.

Heeft u nog andere vragen over het gebruik van dit geneesmiddel? Neem dan contact op met uw arts
of verpleegkundige.
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4. Mogelijke bijwerkingen

Zoals elk geneesmiddel kan ook dit geneesmiddel bijwerkingen hebben, al krijgt niet iedereen
daarmee te maken.

Als u tijdens uw behandeling met IONSYS een flauwte krijgt of als u moeilijk kunt ademhalen,
vertel dat dan onmiddellijk aan uw arts of verpleegkundige.

De volgende bijwerkingen kunnen tijdens het gebruik van IONSY'S optreden:

e misselijkheid of braken
¢ rood worden van de huid op de toepassingsplaats
Vaak (kunnen voorkomen bij maximaal 1 op de 10 mensen) @

e duizeligheid \Q

hoofdpijn
jeukende huid . é\'
\S

lage bloeddruk
slaapproblemen @Q

Zeer vaak (kunnen voorkomen bij meer dan 1 op de 10 mensen) E

verstopping, maagpijn

blauwe verkleuring van de huid (lippen en vingertoppen) g%
zwelling, jeuk, irritatie of blaarvorming van de huid op de t%' gsplaats
niet kunnen plassen K

koorts

Soms (kunnen voorkomen bij maximaal 1 op de 100 )
e overmatig blozen

anemie (bloedarmoede) \®.

verminderde eetlust \

angst

abnormale dromen of hallucinati

gevoel van verwardheid of agit&ti

zware hoofdpijn (migraine\

zenuwachtigheid

gevoel van spelden Idenprikken

slaperigheid <

wazig zien
bleek voorka@weinig energie of vermoeidheid
snelle of % Imatige hartslag
kortad@wiigheid of onderbreking van de ademhaling
hoe§jél, e hik
?ltslag
Q rmatig zweten
Q lauwvallen
droge mond
minder vaak dan normaal plassen
stoornis in de spijsvertering
winderigheid, problemen met de stoelgang
koude rillingen
rugpijn, pijn in armen of benen
pijn, bulten of droge huid op de toepassingsplaats
hoge bloeddruk
plotselinge daling van de bloeddruk bij opstaan

verminderde darmactiviteit
trage ademhaling

en zien of horen die er niet zijn)
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o lichaamspijn

Zelden (kunnen optreden bij maximaal 1 op de 1.000 mensen)
niezen, jeuk en verstopte neus of loopneus

laag gehalte aan calcium/glucose/kalium in het bloedserum
depressie, abnormale gedachten

abnormale smaakzin

verminderde tastzin of gewaarwording

draaierigheid

trage hartslag

longziekte 6
zwelling van de buik, diarree, boeren/oprispingen K
strakke/gespannen spieren, spierpijn @

pijn bij het plassen @
pijn op de borst, algemeen gevoel van onbehagen of ongemak K
tinteling, gekriebel, zwelling of pijn op de toepassingsplaats \
complicaties bij wondheling

9
vasthouden van vocht/zwelling in het lichaam @Q\

Het melden van bijwerkingen
Krijgt u last van bijwerkingen, neem dan contact op met uw arts of \&kundige. Dit geldt ook

voor mogelijke bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. U kun erkingen ook rechtstreeks
melden via het nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V. B0or bijwerkingen te melden,
kunt u ons helpen meer informatie te verkrijgen over de veiligif®igwan dit geneesmiddel.

5. Hoe bewaart u dit middel? @.Q

Buiten het zicht en bereik van kinderen houdeu\'\

op het etiket van de voorgevormde ver ing of het sachet na “EXP”. Daar staat een maand en een
jaar. De laatste dag van die maand w ulterste houdbaarheidsdatum.

Bewaren beneden 25°C. i 6

Gebruik dit geneesmiddel niet meer na&e houdbaarheidsdatum. Die is te vinden op de doos of
K

>
r bewaren.

Niet in de koelkast of d
IONSYS wordt b Q)or het ziekenhuispersoneel. Gebruikte IONSY S-systemen worden
verwijderd dooﬁekenhuispersoneel.

6. In @/an de verpakking en overige informatie

@ stoffen zitten er in dit middel?

erkzame stof in dit middel is fentanylhydrochloride. EIk IONSY S-systeem bevat
fentanylhydrochloride overeenkomend met 9,7 mg fentanyl en levert 40 microgram fentanyl per dosis
af, tot een maximum van 80 doses (3,2 mg/24 uur).

De andere stoffen in dit middel zijn:

onderkant van het apparaat: glycol-gemodificeerd polyethyleentereftalaat

anode hydrogel: polacriline, gezuiverd water, natriumhydroxide, polyvinylalcohol

kathode hydrogel: gezuiverd water, natriumchloride, natriumcitraat, polyvinylalcohol, watervrij
citroenzuur, cetylpyridiniumchloride

anode elektrode: lagen van zilverfolie en elektrisch geleidende kleefband
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kathode elektrode: samengesteld materiaal bestaande uit lagen van
polyisobutyleen/zilverchloride/zwarte koolstof, zilverfolie en elektrisch geleidende kleefband
kleeflaag voor op de huid: polybuteen, polyisobutyleen en harsester

beschermlaag: polyester, aan een kant filmomhuld met siliconen.

Hoe ziet IONSYS eruit en hoeveel zit er in een verpakking?

IONSYS is een systeem voor transdermaal gebruik en bestaat uit een elektronische bedieningseenheid
(bovenkant van het apparaat) en een geneesmiddeleenheid (rode onderkant van het apparaat). De
bedieningseenheid bestaat uit wit plastic met het opschrift “IONSYS” en heeft een digitaal scherm,

een lichtvenster en een doseerknop. De geneesmiddeleenheid is blauw aan de kant die met op de
bedieningseenheid wordt aangesloten en heeft een rode onderkant waarin de hydrogels zich bevinden,
waarvan er één fentanylhydrochloride bevat. 8

Elke doos van IONSYS bevat 6 systemen. é
Houder van de vergunning voor het in de handel brengen 5\@
Incline Therapeutics Europe Ltd . %

21 St. Thomas Street

Bristol Q\
BS1 6JS
Verenigd Koninkrijk @

Tel: +44 (0)800 587 4149 of +44 (0)203 684 6344
E-mail: medical.information@themedco.com

Fabrikant @
Penn Pharmaceutical Services Ltd Q
23-24 Tafarnaubach Industrial Estate Q
Tredegar \@'

Gwent, South Wales \'

NP22 3AA . @

Verenigd Koninkrijk \

Deze bijsluiter is voor het Iaatst%\d&urd in MM/JJJJ.
Andere informatiebrorln%

Meer informatie ove neesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenb : http://www.ema.europa.eu/.
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Informatie voor beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg:

Instructies voor gebruik en verwijdering

- Lichtje

/ ,:
@ Doseerknop

Scherm met
aantal
toegediende
doses

IONSYS (fentanyl 40 microgram per dosis, systeem voor
transdermaal gebruik, maximaal 80 doses (3,2 mg/24 uur)).

Uitsluitend voor eenmalig gebruik.

voorgevormde verpakking of het sachet met de
geneesmiddeleenheid verbroken of beschadigd is.

Nadat IONSYS is aangebracht, werkt het ge & 24 uur of
80 doses, afhankelijk van wat eerst plaat aarna stopt het

met werken.

Raadpleeg de Samenvatting van d@ctkenmerken (SPC)
voor meer informatie over IO{@

IONSY'S mag niet gebruikt worden als het sluitzegel OE de

I N <
¢ 1 1 ALLEEN I | N
i || I
ALLEEN ~_ » ALLEEN
MY . \
L_v
L 2
LN

1. Voorbereiding van df tekpassingsplaats

e Er mag slechts 1QNS -systeem worden aangebracht.

o Kieseenp gezonde, ongeschonden huid (niet-
iet-bestraalde huid) ENKEL op de borstkas of

van de bovenarm. IONSYS mag niet op abnormale

ervlakken worden aangebracht, zoals littekens,

onden en tatoeages of op huid waarop geneesmiddelen

ran
é(%r lokaal gebruik zijn aangebracht.

*e V60r het aanbrengen moet een teveel aan haar op de
toedieningsplaats worden afgeknipt (niet geschoren want dit
kan huidirritatie veroorzaken). IONSYS mag niet worden
aangebracht op een eerder gebruikt huidopperviak.

o De toepassingsplaats moet worden gereinigd met een standaard
alcoholdoekje en de huid moet volledig droog zijn voordat
IONSY'S wordt aangebracht. Zepen, olién, lotions of andere
middelen die de huid kunnen irriteren of de
absorptiekenmerken ervan kunnen wijzigen, mogen niet
worden gebruikt om de toepassingsplaats te reinigen.

e Wanneer het IONSY S-systeem wordt vervangen, moet het
nieuwe systeem op een andere plaats op de borstkas of
buitenzijde van de bovenarm worden aangebracht.
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2. IONSYS monteren

Voordat u IONSYS bij de patiént aanbrengt, voert u de volgende
stappen uit:

e Het dragen van handschoenen is verplicht tijdens de
montage/hantering van IONSYS. Open de voorgevormde
verpakking door de afdekfolie weg te trekken. Neem het sachet
en de bedieningseenheid eruit. Open het sachet met de
geneesmiddeleenheid door de bovenzijde van het sachet open

te scheuren, beginnend bij de inkeping. E

Verwijder de geneesmiddeleenheid uit he t en plaats het
op een hard, vlak oppervlak. \

2
>
@

Pas de overeenkﬁ(\end ormen van de bedieningseenheid en
de geneesmid heid in elkaar en druk beide delen langs
weerszijd g tegen elkaar.

¢ Na de montage voert het digitale scherm van de
bedieningseenheid een korte zelftest uit waarbij er een
hoorbare pieptoon gaat, het rode lichtje eenmaal oplicht en het
nummer 88 op het digitale scherm knippert. Aan het einde van
de zelftest verschijnt het nummer 0 op het scherm en begint
langzaam een groen lichtje te knipperen om aan te geven dat
IONSYS klaar is voor gebruik.

3. IONSYS aanbrengen

e Verwijder de transparante plastic beschermlaag van de
kleeflaag en voer deze af. Zorg ervoor dat u de hydrogels
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hydrogels

g

niet aanraakt.

o Druk het IONSY S-systeem gedurende 15 seconden stevig op
zijn plaats met de kleefzijde tegen de huid van de borstkas of
bovenarm van de patiént. Om ervoor te zorgen dat het systeem
goed aan het huidoppervlak vastkleeft, moet met de«ingers
druk worden uitgeoefend langs de randen. Druk deé
doseerknop niet in. K

o Als het systeem op enig moment tijdens @Jruik van de
huid loskomt, kan een niet-allergene t orden gebruikt om
de randen weer vast te maken zodat % teem volledig in

contact komt met de huid. Bij he 3\ ngen van de tape moet
erop worden gelet dat de tape ni r het lichtvenster, het

digitale scherm of de dose@p rdt geplakt.

e EIk IONSYS-systee anaf het tijdstip van montage
gedurende 24 uur ge t worden of totdat 80 doses zijn
toegediend, afhasikelijk=fan wat eerst plaatsvindt. Het systeem

uit waarna er geen doses meer kunnen

d. Als verdere opioide analgesie nodig is

Y S-systeem is verwijderd en afgevoerd, moet

ere w IONSYS-systeem op een andere plaats op de
hﬁ{&den aangebracht.

sXﬁénten mogen niet meer dan één IONSY S-systeem dragen.

‘\ en gebruikt IONSY S-systeem mag niet opnieuw worden

aangebracht bij een patiént.

Roterende cirkel
tijldens toediening

4. De patiént aanleren hoe IONSYS moet worden gebruikt

Denk eraan dat alleen de patiént de doseerknop mag aanraken.
Vertel uw patiént het volgende:

e Het langzaam knipperende groene lichtje betekent dat

IONSYS klaar is om een dosis toe te dienen.

e Om een dosis te starten, drukt u 2 maal binnen 3 seconden op

de doseerknop en laat u de knop los. Wanneer een dosis
correct is gestart, hoort u een pieptoon.

e Wanneer u het snel knipperende groene lichtje ziet, weet u dat

de dosis wordt toegediend.

e Alsutijdens de 10 minuten waarin de dosis wordt toegediend

op de doseerknop drukt, reageert het IONSY S-systeem niet.

e Wanneer het snel knipperende groene lichtje weer verandert in

een traag knipperend groen lichtje weet u dat de doseerperiode
van 10 minuten is afgelopen.

39




e Roep uw arts of verpleegkundige als u meer dan één pieptoon
hoort.

g

5. IONSYS verwijderen en afvoeren
Zie ook de instructies in de SPC, rubriek 6.6.

e Wanneer IONSYS van de huid wordt verwijderd, moeten
handschoenen worden gedragen en moet aanraking saet de
hydrogels worden vermeden. Als het geneesmid% ns het

verwijderen in contact komt met de huid, moe ek van het
contact grondig gespoeld worden met wate r gebruik
van zeep. ’6

e IONSYS kan op elk moment word wijderd. Zodra een
systeem is verwijderd, mag het ysteem echter niet
opnieuw worden aangebrach@

¢ Na afloop van de gebru giode van 24 uur, of nadat
80 doses zijn toeged% erwijdert u het IONSY S-systeem
door het rode lipje vo htig omhoog te tillen en het van de
huid weg te tr {Q Als de patiént bijkomende of verdere
pijnverlichg dig heeft kan een nieuw IONSY S-systeem
worden acht op een nieuw huidoppervlak op de
buitenzwde de bovenarm of op de borstkas.

\'\loud de bedieningseenheid in een hand vast en til met de
andere hand het rode lipje omhoog om het omhulsel met

@ de hydrogel van het systeem los te maken.

e Vouw het omhulsel met de hydrogel in twee met de
kleeflaag aan de binnenkant.

e Voer het dichtgevouwen omhulsel met de hydrogel af
overeenkomstig de lokale voorschriften voor opioide
geneesmiddelen.

e Voer het andere onderdeel van het systeem, dat elektronica
bevat, af overeenkomstig de ziekenhuisprocedures voor
gebruikte batterijen.

@YS probleemoplossing

ONSY S-systeem is ontworpen om maximaal 80 doses fentanyl van 10 minuten af te leveren
gedurende een periode van 24 uur. De tabel hieronder toont de verschillende foutmeldingen die
kunnen verschijnen, samen met de mogelijke oorzaak en de te ondernemen handelingen.

Foutmelding/feedback

Mogelijke oorzaak

Vereiste handeling

Geen lichtje

Batterij bijna leeg of
defect systeem

1. Gebruik het systeem niet

2. Voer het systeem af zoals hierboven wordt
aangegeven in Stap 5 - IONSYS
verwijderen en afvoeren.

3. Plaats een nieuw systeem op een andere
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No light
Geen pieptoon

Scherm werkt
niet

plaats op de huid

Rood knipperlicht - 15 sec

: .\\i |Pieptoon -15

sec

Onveranderd
nummer

IONSYS is niet
stevig bevestigd

'Tape langs de
randen

Slecht contact met de huid

1.

. Als u tape gebruikt,

Als het IONSYS-systeem los lijkt te
komen of de huid niet voldoende raakt,
bevestig het dan tegen de huid wan de
patiént door de randen stevig @
drukken of door een niet-a &3 tape te
gebruiken. @

igt u die langs
SYS-systeem en
f het scherm niet

de randen van het
mag u de dosge

afdekken.
%pnieuw een pieptoon
1 et systeem en voer het af

een nieuw systeem op een andere
de huid

e \\\ —Voortdurende
1 pieptoon

Onveranderd
nummer

Systeemfout

. Verwijder het systeem bij de patiént
. Houd de doseerknop ingedrukt totdat het

piepen stopt en het scherm wordt
uitgeschakeld

. Voer het systeem af zoals hierboven wordt

aangegeven in Stap 5 - IONSYS
verwijderen en afvoeren.

. Plaats een nieuw systeem op een andere

plaats op de huid

Geen lichtje

Einde van het gebruik na
24 uur of 80 doses

. Verwijder het systeem bij de patiént
. Houd de doseerknop ingedrukt totdat het

scherm wordt uitgeschakeld

. Voer het systeem af zoals hierboven wordt

aangegeven in Stap 5 - IONSYS
verwijderen en afvoeren.

. Plaats een nieuw systeem op een andere

plaats op de huid

AlS een beroepsheoefenaar in de gezondheidszorg een defect of storing vermoedt, moet IONSYS
onmiddellijk bij de patiént worden verwijderd en moet onmiddellijk contact worden opgenomen met

The Medicines Company.

De beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg moet ervoor zorgen dat de patiént begrijpt dat hij/zij
onmiddellijk een beroepsbeoefenaar in de gezondheidszorg moet inlichten bij een vermoeden van

storing of defect.
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