ANEKS 1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe
Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 2 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 0,5 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 42 mg laktozy (jednowodnej).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 8 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 2 mg naloksonu
(w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 168 mg laktozy (jednowodnej).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 16 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 4 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu:

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 156,64 mg laktozy (jednowodnej).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka podjezykowa
Suboxone 2 mg/0.5 mg tabletki podjezykowe

Biate, szesciokatne, obustronnie wypukte tabletki o wielko$ci 6,5 mm z wytloczonym napisem ,,N2”
po jednej stronie.

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
Biate, szeSciokatne, obustronnie wypukle tabletki o wielkosci 11 mm z wytloczonym napisem ,,N8”
po jednej stronie.

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe
Biate, okragte, obustronnie wypukte tabletki o wielkosci 10,5 mm z wytloczonym napisem ,,N16” po
jednej stronie.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie substytucyjne uzaleznienia od narkotykéw opioidowych, w ramach leczenia medycznego,
spotecznego i psychologicznego. Celem dodania naloksonu jest zniechecenie do uzywania produktu
leczniczego dozylnie, niezgodnie z zaleceniami. Produkt leczniczy Suboxone jest wskazany do
stosowania u dorostych i mtodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktorzy wyrazili zgode na leczenie
uzaleznienia.



4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie musi si¢ odbywa¢ pod kontrolg lekarza majacego doswiadczenie w leczeniu
zalezno$ci/uzaleznienia od opioidow.

Srodki ostrozno$ci wymagane przed wprowadzeniem leczenia

Przed rozpoczeciem leczenia nalezy rozwazy¢ rodzaj zaleznosci opioidowej (tzn. opioid dtugo lub
krétko dziatajacy), czas od ostatniego uzycia opioidu i stopien uzaleznienia od opioidu. Aby unikngé
wywotlania zespolu abstynencyjnego, podawanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu lub
buprenorfiny nalezy rozpoczyna¢ wylacznie w obecnosci obiektywnych, wyraznych objawow zespotu
abstynencyjnego (potwierdzonych np. wynikiem oceny w skali klinicznej objawow zwigzanych

z odstawieniem opioidéw [ang. Clinical Opioid Withdrawal Scale, COWS] wskazujacym na tagodne
lub umiarkowane objawy abstynencyjne).

o - U pacjentdw uzaleznionych od heroiny lub krotko dziatajacych opioidow pierwsza dawke
skojarzenia buprenorfiny i naloksonu trzeba przyja¢ po pojawieniu si¢ objawow
abstynencyjnych, ale nie wczesniej niz 6 godzin po ostatnim przyjgciu przez pacjenta
opioidow.

o - U pacjentéw przyjmujacych metadon przed rozpoczeciem leczenia skojarzeniem
buprenorfiny i naloksonu dawke metadonu nalezy zmniejszy¢ do maksymalnie 30 mg/dobe.
Rozpoczynajac stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, nalezy wziaé¢ pod uwage
dhugi okres pottrwania metadonu. Pierwsza dawke skojarzenia buprenorfiny i naloksonu
nalezy przyja¢ dopiero po pojawieniu si¢ objawdw abstynencyjnych, ale nie wczesniej niz
24 godziny po ostatnim przyjeciu przez pacjenta metadonu. Buprenorfina moze wywotaé
objawy abstynencyjne u pacjentow uzaleznionych od metadonu.

Dawkowanie

Leczenie poczgtkowe (wprowadzenie leku)

Zalecana dawka poczatkowa u dorostych i mlodziezy w wieku powyzej 15 lat to 4 mg/1 mg i mozna ja
powtorzy¢ do maksymalnej dawki 12 mg/3 mg w pierwszym dniu leczenia, aby zminimalizowaé
niepozadane objawy abstynencyjne i utrzymac pacjenta przy leczeniu.

Na poczatku leczenia zalecany jest codzienny nadzor nad dawkowaniem, aby upewnic si¢, ze dawka jest
we wlasciwy sposob umieszczana podjezykowo. Pozwala to tez na obserwacje reakcji pacjenta na
leczenie, co stanowi wskazdéwke dla doboru skutecznej dawki, opartej na efekcie klinicznym.

Stabilizacja dawki i leczenie podtrzymujqce

Po pierwszym dniu wprowadzania leczenia konieczne jest szybkie ustabilizowanie odpowiedniej
dawki podtrzymujacej przez jej dostosowywanie az do osiggnigcia dawki, ktéra utrzymuje pacjenta
przy leczeniu i hamuje objawy opioidowego zespotu abstynencyjnego. Powinna by¢ ona ustalana na
podstawie powtarzanej oceny stanu klinicznego i psychicznego pacjenta. Maksymalna dawka dobowa
nie powinna przekracza¢ 24 mg buprenorfiny.

Podczas leczenia podtrzymujacego moze by¢ konieczne okresowe stabilizowanie dawki
podtrzymujacej na nowym poziomie w odpowiedzi na zmieniajace si¢ potrzeby pacjenta.

Dawkowanie rzadziej niz raz na dobe

Po osiggnigciu zadowalajace;j stabilizacji czgstos¢ dawkowania produktu leczniczego Suboxone
mozna zmniejszy¢, podajac co drugi dzien dwukrotno$¢ indywidualnie dobranej dawki dobowej. Na
przyktad pacjentowi, u ktérego ustabilizowano dawke dobowa na poziomie 8§ mg/2 mg, mozna
podawac dawke 16 mg/4 mg co drugi dzien, a migdzy tymi dniami stosowac dzien bez dawkowania.
U niektorych pacjentdw, po osiagnigciu zadowalajacej stabilizacji, czgstos¢ dawkowania produktu
leczniczego Suboxone mozna zmniejszy¢ do 3 razy w tygodniu (np. w poniedziatek, §rode i pigtek).
Dawka w poniedziatek i $rode powinna by¢ dwa razy wigksza od indywidualnie dobranej dawki
dobowej, a dawka w piatek powinna by¢ trzy razy wigksza od indywidualnie dobranej dawki dobowej,
bez dawkowania w pozostate dni tygodnia. Jednak dawka podana w ciggu jednego dnia nie powinna



przekroczy¢ 24 mg. Schemat ten moze okazaé si¢ nicodpowiedni dla pacjentow wymagajacych
dobranej dawki dobowej wiekszej niz 8 mg/dobg.

Zmniejszenie dawkowania i zakonczenie leczenia

Po osiaggnieciu zadowalajacej stabilizacji, jesli pacjent wyrazi zgode, dawke mozna stopniowo
zmniejsza¢ do mniejszej dawki podtrzymujacej. W niektorych przypadkach, gdy leczenie daje
korzystne wyniki, mozna je przerwac. Dostepnosc tabletki podjezykowej w dawkach 2 mg/0,5 mg

i 8 mg/2 mg umozliwia stopniowe zmniejszanie dawki. U pacjentow, ktorzy moga wymagac mniejsze;j
dawki buprenorfiny, mozna stosowac¢ tabletki podjezykowe z buprenorfing o mocy 0,4 mg. Pacjentow
nalezy monitorowac po zakonczeniu leczenia z powodu ryzyka nawrotu uzaleznienia.

Zmiana buprenorfiny na skojarzenie buprenorfiny i naloksonu lub odwrotnie

W przypadku podania podjezykowego skojarzenie buprenorfiny i naloksonu oraz buprenorfina maja
podobne dziatanie kliniczne i sg zamienne. Zanim jednak zmieni si¢ skojarzenie buprenorfiny

i naloksonu na buprenorfing lub odwrotnie, lekarz przepisujacy produkt leczniczy i pacjent powinni
wyrazi¢ zgode na t¢ zmiang, a pacjenta nalezy obserwowac na wypadek, gdyby zaistniala potrzeba
dostosowania dawki.

Zmiana tabletek podjezykowych na lamelke podjezykowq lub odwrotnie (w stosownych wypadkach)

U pacjentéw, u ktérych zmienia si¢ tabletki podjezykowe Suboxone na lamelke Suboxone lub
odwrotnie, leczenie nalezy rozpoczynac od tej samej dawki, ktorg stosowano w przypadku poprzednio
podawanego produktu leczniczego. Po zmianie jednego produktu leczniczego na drugi moze by¢
jednak wymagane dostosowanie dawki. Z uwagi na mozliwie wieksza wzgledna dostgpnos¢
biologiczng lamelki Suboxone w poréwnaniu z tabletkami podjezykowymi Suboxone pacjentow
zmieniajacych leczenie z tabletek podjezykowych na lamelke nalezy monitorowaé w celu wykrycia
objawow przedawkowania. Takie przypadki zmiany leczenia z lamelki na tabletki podjezykowe
nalezy monitorowa¢ w celu wykrycia objawdéw zespotu abstynencyjnego i innych objawow
otrzymywania niewystarczajgcej dawki. W badaniach klinicznych nie uzyskano spdjnych wynikow
oceny podobienstwa farmakokinetyki lamelki Suboxone wzglgdem tabletek podjezykowych Suboxone
o odpowiedniej mocy, a takze wzgledem skojarzen (patrz punkt 5.2). W przypadku zmiany lamelki
Suboxone na tabletki podjgzykowe Suboxone lub odwrotnie pacjenta nalezy obserwowac na wypadek,
gdyby zaistniata potrzeba dostosowania dawki. Nie zaleca si¢ kojarzenia roznych postaci ani
naprzemiennego stosowania lamelek i tabletek podjezykowych.

Szczegdlne grupy pacjentow

Pacjenci w podesztym wieku

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci skojarzenia buprenorfiny
i naloksonu u pacjentoéw w podesztym wieku (powyzej 65 lat). Nie mozna przedstawi¢ zalecen
dotyczacych dawkowania.

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Farmakokinetyka skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze by¢ zmieniona u pacjentow

z zaburzeniami czynnosci watroby, dlatego zaleca si¢ stosowanie mniejszych dawek poczatkowych
i staranne dobieranie dawki u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci
watroby. Nie zaleca si¢ stosowania skojarzenia buprenorfiny i naloksonu u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz punkty 4.3 1 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek nie jest konieczna modyfikacja dawki skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. Zaleca si¢ zachowanie ostrozno$ci podczas podawania produktu
leczniczego pacjentom z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min)
(patrz punkty 4.4 1 5.2).

Drzieci i mlodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci skojarzenia buprenorfiny i naloksonu
u dzieci w wieku ponizej 15 lat. Dane nie sg dostepne.



Sposdb podawania

Lekarze musza ostrzec pacjentow, ze podanie podjezykowe jest jedyna skuteczna i bezpieczng droga
podawania tego produktu leczniczego (patrz punkt 4.4). Tabletke nalezy umiescic¢ pod jezykiem

i pozostawi¢ az do catkowitego rozpuszczenia. Pacjenci nie powinni przetyka¢ ani spozywac jedzenia
ani picia, dopoki tabletka si¢ catkowicie nie rozpusci.

W celu uzyskania pozadanej dawki mozna tgczy¢ kilka tabletek produktu leczniczego Suboxone
o r6znej mocy, ktore mozna przyjaé jednoczesnie lub w dwodch porcjach; druga porcje nalezy przyjac
bezposrednio po rozpuszczeniu pierwszej porcji.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynne lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong

w punkcie 6.1.

Ciezka niewydolnos¢ oddechowa.

Cigzkie zaburzenia czynnosci watroby.

Ostra choroba alkoholowa lub delirium tremens.

Jednoczesne stosowanie antagonistow receptorow opioidowych (naltrekson, nalmefen) w leczeniu
uzaleznienia od alkoholu lub opioidow.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Niewlasciwe stosowanie, naduzywanie i stosowanie niezgodne z przeznaczeniem

Buprenorfina moze by¢ niewtasciwie stosowana lub naduzywana podobnie jak inne opioidy, legalne
lub nielegalne. Zagrozenia zwigzane z niewlasciwym stosowaniem i naduzywaniem obejmuja migdzy
innymi przedawkowanie, rozprzestrzenianie si¢ krwiopochodnych lub miejscowych

i ogélnoustrojowych zakazen wirusowych, zahamowanie czynnosci oddechowej i uszkodzenie
watroby. Niewlasciwe stosowanie buprenorfiny przez osoby inne niz pacjent, ktéremu ja przepisano,
stwarza ryzyko wystgpienia uzaleznienia u nowych osob stosujacych buprenorfing jako podstawowy
narkotyk. Moze do tego dojs¢, jezeli produkt leczniczy jest dystrybuowany w celu nielegalnego uzycia
bezposrednio przez pacjenta lub jezeli nie jest odpowiednio zabezpieczony przed kradzieza.

Nieoptymalne leczenie z zastosowaniem skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze powodowac
niewtasciwe realizowanie zalecen dotyczacych przyjmowania produktu leczniczego przez pacjenta,
prowadzac do przedawkowania lub przerwania leczenia. Pacjent otrzymujacy niewystarczajaca dawke
skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze reagowa¢ na niekontrolowane objawy zespotu
abstynencyjnego, przyjmujac na wlasng reke opioidy, alkohol lub innego rodzaju substancje

o dziataniu uspokajajacym badz nasennym, takie jak benzodiazepiny.

W celu zminimalizowania ryzyka niewlasciwego stosowania, naduzywania i stosowania niezgodnego
z przeznaczeniem nalezy podejmowac odpowiednie srodki ostroznosci przy przepisywaniu

1 wydawaniu buprenorfiny, takie jak unikanie przepisywania wigkszej liczby dawek w poczatkowym

okresie leczenia, a takze przyjmowanie pacjentdw na wizyty kontrolne potagczone z monitorowaniem

klinicznym dostosowanym do potrzeb pacjenta.

Potaczenie buprenorfiny z naloksonem w produkcie leczniczym Suboxone ma na celu zniechgcenie do
niewlasciwego stosowania i naduzywania buprenorfiny. Przewiduje si¢, ze niewlasciwe stosowanie
dozylnie lub donosowo produktu leczniczego Suboxone jest mniej prawdopodobne niz samej
buprenorfiny, gdyz nalokson zawarty w tym produkcie leczniczym moze prowadzi¢ do wystgpienia
objawdw abstynencyjnych u oséb uzaleznionych od heroiny, metadonu lub innych agonistow
receptorow opioidowych.

Zaburzenia oddychania zwigzane ze snem
Opioidy moga powodowac¢ zaburzenia oddychania zwigzane ze snem, w tym centralny bezdech senny
(CBS) i hipoksemie¢ zwigzang ze snem. Stosowanie opioidow zwigksza ryzyko wystapienia CBS
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w sposob zalezny od dawki. U pacjentow, u ktorych wystepuje CBS, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie
catkowitej dawki opioidow.

Zahamowanie czynno$ci oddechowej

Odnotowano szereg przypadkow zgonu z powodu zahamowania czynno$ci oddechowej, zwlaszcza
gdy buprenorfing stosowano w potaczeniu z benzodiazepinami (patrz punkt 4.5) lub gdy stosowano ja
niezgodnie z zaleceniami. Odnotowano rowniez przypadki zgonu zwigzane z jednoczesnym
podawaniem buprenorfiny i innych $rodkoéw ttumigcych, takich jak alkohol lub inne opioidy. Jesli
buprenorfina jest podawana nieuzaleznionym od opioidow osobom o niskiej tolerancji na dzialanie
opioidow, moze dojs¢ do potencjalnie Smiertelnego w skutkach zahamowania czynnosci oddechowe;j.

Produkt leczniczy nalezy stosowac ostroznie u pacjentéw z astmag lub niewydolnoscia oddechowa (np.
przewlekla obturacyjng chorobg ptuc, sercem plucnym, zmniejszong rezerwg oddechowa,
niedotlenieniem, hiperkapnig, wczes$niejszym zahamowaniem czynnos$ci oddechowej lub kifoskolioza
[skrzywieniem krggostupa mogacym prowadzi¢ do dusznosci]).

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze powodowac ci¢zkie, potencjalnie Smiertelne w skutkach
zahamowanie czynno$ci oddechowej u dzieci i 0s6b nieuzaleznionych, ktére przypadkowo lub celowo
spozyja ten produkt. Nalezy ostrzec pacjentdw, by przechowywali blister w bezpiecznym miejscu
niedostepnym dla dzieci i innych domownikéw, nigdy nie otwierali go z wyprzedzeniem i nie
przyjmowali tego produktu leczniczego w obecnosci dzieci. W razie przypadkowego spozycie lub
podejrzewania spozycia nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z pogotowiem ratunkowym.

Zahamowanie czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze powodowac sennosc¢, zwlaszcza gdy jest przyjmowane
razem z alkoholem lub lekami ttumigcymi osrodkowy uktad nerwowy (OUN) (takimi jak
benzodiazepiny, trankwilizatory, leki uspokajajace lub nasenne; patrz punkty 4.5 1 4.7).

Ryzyko zwiazane z jednoczesnym stosowaniem uspokajajacych produktéw leczniczych, takich jak
benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze

Jednoczesne stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu z uspokajajacymi produktami
leczniczymi, takimi jak benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze, moze prowadzi¢ do sedacji,
zahamowania czynnos$ci oddechowe;j, $pigczki i zgonu. Ze wzgledu na te zagrozenia jednoczesne
przepisywanie produktu leczniczego z tymi uspokajajacymi produktami leczniczymi powinno
ograniczac si¢ do pacjentow, u ktorych nie sg dostepne alternatywne opcje leczenia. Jesli podejmie si¢
decyzje o jednoczesnym przepisaniu skojarzenia buprenorfiny i naloksonu oraz uspokajajacych
produktéw leczniczych, nalezy stosowac najmniejsza skuteczng dawke lekow uspokajajacych, a czas
trwania leczenia powinien by¢ mozliwie najkroétszy. Nalezy $cisle monitorowa¢ pacjentow w celu
wykrycia objawdéw przedmiotowych i podmiotowych zahamowania czynno$ci oddechowej i sedacji.
W zwigzku z tym zdecydowanie zaleca si¢ informowanie pacjentow i ich opiekundéw o tych objawach
(patrz punkt 4.5).

Zespo6l serotoninowy

Jednoczesne podawanie leku Suboxone i innych lekoéw serotoninergicznych, takich jak inhibitory
MAQO, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI) lub trojpier§cieniowe leki przeciwdepresyjne, moze
prowadzi¢ do zespotu serotoninowego, choroby mogacej zagrazaé zyciu (patrz punkt 4.5).

Jesli jednoczesne przyjmowanie innych lekow serotoninergicznych jest klinicznie uzasadnione, zaleca
si¢ uwazng obserwacje pacjenta, zwlaszcza w poczatkowej fazie leczenia i podczas zwickszania
dawki.

Objawy zespotu serotoninowego moga obejmowac zmiany stanu psychicznego, niestabilnosc¢
autonomiczna, zaburzenia nerwowo-mig¢sniowe lub objawy dotyczace uktadu pokarmowego.

Jesli podejrzewa si¢ wystepowanie zespotu serotoninowego, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub
przerwanie leczenia, w zalezno$ci od nasilenia objawow.




Uzaleznienie

Buprenorfina jest cze§ciowym agonista receptora opioidowego p (mi) i jej przewlekte podawanie
prowadzi do uzaleznienia typu opioidowego. Badania na zwierzetach, jak i doswiadczenie kliniczne
wskazujg, ze buprenorfina moze wywotywac uzaleznienie, ale stabsze niz petny agonista, np. morfina.

Nagte przerwanie leczenia nie jest zalecane, moze bowiem prowadzi¢ do wystapienia opoznionego
zespohu abstynencyjnego.

Zapalenie watroby i zaburzenia czynno$ci watroby

U os6b uzaleznionych od opioidéw odnotowano przypadki ostrego uszkodzenia watroby, zarowno

w badaniach klinicznych, jak i w raportach o dzialaniach niepozadanych po wprowadzeniu produktu
leczniczego do obrotu. Zakres nieprawidlowosci obejmuje przemijajace, bezobjawowe zwigkszenie
aktywnosci aminotransferaz watrobowych, przypadki niewydolnosci watroby, martwicy watroby,
zespotu watrobowo-nerkowego, encefalopatii watrobowej i zgon. W wielu przypadkach czynnikiem
wywolujacym lub przyczyniajacym si¢ mogty by¢ wezesniej istniejace defekty mitochondrialne (wada
genetyczna, zaburzenia aktywnos$ci enzymow watrobowych, zakazenie wirusem zapalenia watroby
typu B lub C, naduzywanie alkoholu, anoreksja, rownoczesne stosowanie innego, potencjalnie
hepatotoksycznego produktu leczniczego) i dalsze stosowanie narkotykoéw dozylnych. Te podstawowe
czynniki musza by¢ brane pod uwagg przed zaleceniem skojarzenia buprenorfiny i naloksonu oraz

w czasie leczenia. W razie podejrzewania zaburzenia czynnosci watroby konieczna jest dalsza ocena
biologiczna i etiologiczna. Zaleznie od wynikoéw mozna ostroznie zaprzesta¢ podawania produktu
leczniczego, aby zapobiec objawom abstynencyjnym i powrotowi do nielegalnego stosowania
narkotykow. Jezeli leczenie jest kontynuowane, nalezy $cisle monitorowa¢ czynnos¢ watroby.

Wystepowanie opioidowego zespolu abstynencyjnego

Rozpoczynajac leczenie skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu, lekarz musi pamigtaé o cze§ciowym
agonizmie buprenorfiny i mozliwo$ci wywotania przez nig objawdw abstynencyjnych u pacjentéw
uzaleznionych od opioidow, zwlaszcza gdy jest podawana wcze$niej niz 6 godzin po ostatniej dawce
heroiny lub innego krotko dziatajacego opioidu badz wczedniej niz 24 godziny po ostatniej dawce
metadonu. Z uwagi na odnotowane objawy zespolu abstynencyjnego w okresie zastepowania
buprenorfiny lub metadonu skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu pacjentow nalezy doktadnie
monitorowaé¢. Aby unikna¢ wywotania zespotu abstynencyjnego, podawanie skojarzenia buprenorfiny
1 naloksonu nalezy rozpocza¢, gdy obiektywne objawy zespotu abstynencyjnego sg wyrazne (patrz
punkt 4.2).

Objawy abstynencyjne moga tez by¢ zwigzane z nieoptymalnym dawkowaniem.

Zaburzenia czynno$ci watroby

Wplyw zaburzen czynno$ci watroby na farmakokinetyke buprenorfiny i naloksonu oceniano

w badaniu po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Zaréwno buprenorfina, jak i nalokson sg
intensywnie metabolizowane w watrobie i wykryto wyzsze stezenia w osoczu obu zwigzkow

u pacjentow z umiarkowanym i cigzkim zaburzeniem czynno$ci watroby w porownaniu z osobami
zdrowymi. Pacjentow nalezy monitorowaé w celu wykrycia objawow opioidowego zespotu
abstynencyjnego, toksycznosci lub przedawkowania spowodowanego zwickszeniem stgzenia
naloksonu i (lub) buprenorfiny.

Przed rozpoczgciem leczenia zaleca si¢ wykonanie testow okreslajacych czynno$é watroby i badania
w kierunku wirusowego zapalenia watroby. Pacjenci z dodatnim wynikiem badania w kierunku
wirusowego zapalenia watroby, otrzymujacy rownoczesnie inne produkty lecznicze (patrz punkt 4.5)
i (lub) majacy zaburzenia czynnos$ci watroby sa narazeni na wigksze ryzyko uszkodzenia watroby.
Zaleca si¢ regularne monitorowanie czynnos$ci watroby (patrz punkt 4.4).

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy stosowaé ostroznie u pacjentdéw z umiarkowanymi
zaburzeniami czynnosci watroby (patrz punkty 4.3 1 5.2). U pacjentow z cigzka niewydolnoscia
watroby stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu jest przeciwwskazane.



Zaburzenia czynnosci nerek

Wydalanie produktu z moczem moze by¢ wydtuzone, poniewaz 30% podawanej dawki jest usuwane
drogg nerkowa. U pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek dochodzi do kumulacji metabolitow
buprenorfiny. Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci podczas podawania leku pacjentom z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min) (patrz punkty 4.2 i 5.2).

Inhibitory CYP3A4

Produkty lecznicze hamujace enzym CYP3A4 moga powodowac zwigkszenie stezenia buprenorfiny.
Konieczne moze by¢ zmniejszenie dawki skojarzenia buprenorfiny i naloksonu. W przypadku
pacjentow juz leczonych inhibitorami CYP3A4 nalezy starannie dobiera¢ dawke skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu, gdyz skuteczna moze si¢ u nich okaza¢ mniejsza dawka (patrz punkt 4.5).

Efekty klasowe
U pacjentéw ambulatoryjnych opioidy moga powodowac niedoci$nienie ortostatyczne.

Podawanie opioidow moze by¢ przyczyna podwyzszenia ci$nienia ptynu moézgowo-rdzeniowego, co
moze prowadzi¢ do napadéw padaczkowych, nalezy zatem zachowaé ostroznosé, podajac opioidy
pacjentom z urazami glowy, uszkodzeniami wewngtrzczaszkowymi oraz w innych przypadkach,

w ktorych cisnienie ptynu moézgowo-rdzeniowego moze by¢ podwyzszone lub gdy w wywiadzie
stwierdzono wystgpowanie napadow drgawkowych.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas podawania opioidow pacjentom z niedoci$nieniem, przerostem
gruczotu krokowego lub zwezeniem cewki moczowe;.

Zwezenie zrenic spowodowane podawaniem opioidow, zmiany poziomu §wiadomosci lub zmiany
percepcji bolu jako objawy choroby moga utrudnia¢ ocene stanu zdrowia pacjenta lub zaciemniac
rozpoznanie albo przebieg kliniczny wspotwystepujacej choroby.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas podawania opioidow pacjentom z obrzgkiem sluzowatym,
niedoczynnoscig tarczycy lub niedoczynnoscig kory nadnerczy (np. chorobg Addisona).

Wykazano, ze opioidy zwickszaja cisnienie wewnatrz przewodow zotciowych i u pacjentow
z zaburzeniami drég zétciowych powinny by¢ stosowane ostroznie.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas podawania opioidow pacjentom w podesztym wieku
1 ostabionym.

Bioragc pod uwage doswiadczenie wynikajace ze stosowania morfiny, jednoczesne stosowanie
z inhibitorami monoaminooksydazy (ang. monoamine oxidase, MAO) moze spowodowac nasilenie
dziatania opioidow (patrz punkt 4.5).

Substancje pomocnicze

Produkt leczniczy zawiera laktozg. Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko
wystepujaca dziedziczng nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem zlego wchianiania
glukozy-galaktozy.

Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy produkt leczniczy
uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

Dzieci 1 mlodziez

Stosowanie u mtodziezy (w wieku od 15 do < 18 lat)
Ze wzgledu na brak danych dotyczacych mtodziezy (w wieku od 15 do < 18 lat) pacjentow z tej grupy
wiekowej nalezy uwazniej monitorowaé w czasie leczenia.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Skojarzenia buprenorfiny i naloksonu nie nalezy przyjmowac razem z nastepujacymi §rodkami:



Napoje alkoholowe lub produkty lecznicze zawierajgce alkohol, poniewaz alkohol zwicksza
uspokajajace dziatanie buprenorfiny (patrz punkt 4.7).

Produkt leczniczy Suboxone nalezy stosowac ostroznie w przypadku jednoczesnego podawania
nastepujacych produktéw leczniczych:

Leki uspokajajace, takie jak benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze.

Jednoczesne stosowanie opioidow zuspokajajacymi produktami leczniczymi, takimi jak
benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze, zwigksza ryzyko sedacji, zahamowania
czynnosci oddechowej, $piaczki i zgonu ze wzgledu na addycyjne dziatanie depresyjne na OUN.
Dawka i czas trwania jednoczesnego stosowania uspokajajacych produktow leczniczych powinny
by¢ ograniczone (patrz punkt4.4). Nalezy ostrzec pacjentow, ze samodzielne stosowanie
nieprzepisanych przez lekarza benzodiazepin podczas leczenia tym produktem jest bardzo
niebezpieczne. Jezeli lekarz zalecit rownoczesne przyjmowanie benzodiazepin z tym produktem,
nalezy postgpowacé Scisle wedtug wskazan lekarza (patrz punkt 4.4).

Jednoczesne stosowanie produktu leczniczego Suboxone z gabapentynoidami (gabapentyng i
pregabaling) moze powodowac depresje oddechowa, niedoci$nienie, gleboka sedacje, Spiaczke
lub zgon (patrz punkt 4.4).

Inne $rodki thumiace czynno$¢ osrodkowego uktadu nerwowego, inne pochodne opioidowe (np.
metadon, leki przeciwbolowe i przeciwkaszlowe), niektére leki przeciwdepresyjne, dziatajace
uspokajajaco leki z grupy antagonistow receptora H1, barbiturany, anksjolityki inne niz
benzodiazepiny, neuroleptyki, klonidyna i podobne: skojarzenia te nasilajg zahamowanie
czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego. Obnizony stopien uwagi moze powodowacé, ze
prowadzenie pojazddw i obstugiwanie maszyn bedzie niebezpieczne.

Dodatkowo moze by¢ utrudnione uzyskanie odpowiedniej analgezji podczas podawania petnego
agonisty receptorow opioidowych pacjentom otrzymujacych skojarzenie buprenorfiny

i naloksonu. Dlatego w przypadku stosowania pelnego agonisty istnieje mozliwo$¢
przedawkowania, zwtaszcza przy probach zahamowania dziatania czgsciowego agonisty
buprenorfiny lub gdy stezenie buprenorfiny w osoczu zmniejsza si¢.

Serotoninergiczne produkty lecznicze, takie jak inhibitory MAO, selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny

i noradrenaliny (SNRI) lub tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, poniewaz zwigkszajg one
ryzyko zespotu serotoninowego, choroby mogacej zagraza¢ zyciu (patrz punkt 4.4)

Naltrekson i nalmefen sg antagonistami receptorow opioidowych, ktore moga blokowac
farmakologiczne dziatanie buprenorfiny. Przeciwwskazane jest ich rownoczesne podawanie
podczas leczenia skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu ze wzgledu na potencjalnie
niebezpieczng interakcjeg, ktora moze wywotac nagle wystapienie dtugotrwatych i intensywnych
objawdw opioidowego zespotu abstynencyjnego (patrz punkt 4.3).

Inhibitory CYP3A4: badanie interakcji buprenorfiny z ketokonazolem (silny inhibitor CYP3A4)
wykazato zwigkszenie wartosci parametrOw Cmax 1 AUC (pole pod krzywa, ang. area under the
curve) buprenorfiny (odpowiednio o ok. 50% i 70%) oraz, w mniejszym stopniu,
norbuprenorfiny. Pacjenci otrzymujacy produkt leczniczy Suboxone musza by¢ $cisle
monitorowani i mogg wymagac zmniejszenia dawki, jezeli produkt leczniczy jest podawany

z silnymi inhibitorami CYP3A4 (np. inhibitorami proteazy, takimi jak rytonawir, nelfinawir lub
indynawir badz azolowymi lekami przeciwgrzybicznymi, takimi jak ketokonazol lub
itrakonazol, antybiotykami makrolidowymi).

Induktory CYP3A4: rownoczesne stosowanie induktorow CYP3A4 i buprenorfiny moze
doprowadzi¢ do zmniejszenia stgzenia buprenorfiny w osoczu, co moze by¢ przyczyna
nieoptymalnego leczenia uzaleznienia od opioidow za pomoca buprenorfiny. Zaleca si¢, aby



otrzymujacy skojarzenie buprenorfiny i naloksonu pacjenci, ktorym podaje si¢ rownocze$nie
induktory (np. fenobarbital, karbamazepina, fenytoina, ryfampicyna), byli doktadnie
monitorowani. Moze by¢ konieczne stosowne zmodyfikowanie dawki buprenorfiny lub
induktora CYP3A4.

. Biorac pod uwage doswiadczenie wynikajace ze stosowania morfiny, jednoczesne stosowanie
z inhibitorami monoaminooksydazy (MAQO) moze spowodowac¢ nasilenie dziatania opioidow.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Brak danych lub istnieja tylko ograniczone dane dotyczace stosowania skojarzenia buprenorfiny
1 naloksonu u kobiet w okresie cigzy. Badania na zwierzetach wykazaly szkodliwy wptyw na
reprodukcje¢ (patrz punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla cztowieka jest nieznane.

Stosowana pod koniec cigzy buprenorfina moze spowodowaé zahamowanie czynnosci oddechowe;j
u noworodkow nawet po krotkim okresie podawania. Diugotrwate podawanie buprenorfiny

W ostatnim trymestrze ciazy moze spowodowac wystapienie zespotu abstynencyjnego u noworodka.
(np. hipertonig¢, drzenie u noworodkdéw, pobudzenie u noworodkow, drgawki kloniczne lub inne
drgawki). Zespot ten zwykle wystepuje od kilku godzin do kilku dni po urodzeniu.

Z powodu dlugiego okresu poéttrwania buprenorfiny nalezy rozwazy¢ kilkudniowe monitorowanie
nienarodzonego dziecka pod koniec cigzy, aby zapobiec ryzyku wystapienia u noworodkéw
zahamowania czynno$ci oddechowej lub zespotu abstynencyjnego.

Ponadto stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu w czasie cigzy powinien przeanalizowac
lekarz. Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy stosowa¢ w okresie cigzy wylacznie
w przypadku, gdy potencjalne korzysci przewazaja nad potencjalnym ryzykiem dla ptodu.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy nalokson przenika do mleka ludzkiego. Buprenorfina i jej metabolity przenikaja do
mleka ludzkiego. Stwierdzono hamowanie laktacji przez buprenorfing u szczurow. Dlatego podczas
leczenia produktem Suboxone nalezy przerwaé karmienie piersia.

Plodnos¢

Badania na zwierzegtach wykazaty obnizenie ptodnos$ci u samic przyjmujacych duze dawki
(ekspozycja ogolnoustrojowa > 2.4 razy ekspozycji u ludzi po maksymalnej zalecanej dawce 24 mg
buprenorfiny, w oparciu o AUC, patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu wywiera niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolnos¢
prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn u pacjentdw uzaleznionych od opioidéw. Produkt
leczniczy moze powodowac sennos¢, zawroty gtowy lub zaburzenia procesow myslowych,
szczegodlnie na poczatku leczenia i w okresie dostosowania dawki. Przyjmowanie produktu

z alkoholem lub srodkami ttumigcymi czynno$¢ osrodkowego uktadu nerwowego moze nasili¢
wymienione objawy (patrz punkty 4.4 1 4.5).

Pacjentoéw nalezy ostrzec przed prowadzeniem pojazdow mechanicznych lub obstugiwaniem maszyn,
poniewaz skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze niekorzystnie wptywaé na ich zdolnos¢ do
wykonywania tych czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane
Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej zglaszanymi reakcjami niepozadanymi zwigzanymi z leczeniem podczas podstawowych
badan klinicznych byly zaparcia i objawy zazwyczaj zwigzane z odstawieniem narkotyku (tj.
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bezsennos$¢, bol glowy, nudnosci, zwickszona potliwosc¢ i bol). Niektore przypadki napadow
drgawkowych, wymiotow, biegunki i podwyzszonych wynikéw badan czynnosci watroby byly

uznawane za cigzkie.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Tabela 1 zawiera podsumowanie dziatan niepozadanych, zgtaszanych w podstawowych badaniach
klinicznych, w ktorych 342 z 472 pacjentow (72,5%) zgtaszato dziatania niepozadane oraz dziatania
niepozadane zglaszane w ramach nadzoru po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu.

Czestos¢ wystepowania mozliwych dziatan niepozgdanych przedstawionych ponizej okreslono za
pomoca nastepujacej konwencji:
Bardzo czesto (> 1/10), czesto (= 1/100 do < 1/10), niezbyt czesto (> 1/1,000 do < 1/100), czgstosé
nieznana (cz¢stos¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Tabela 1. Zwiazane z leczeniem dzialania niepozadane, opisywane w badaniach klinicznych nad
skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu oraz zglaszane po wprowadzeniu produktu leczniczego

do obrotu
Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestosé
ukladéow nieznana
i narzadow
Zakazenia Grypa, Zakazenie drog
i zarazenia zakazenie, moczowych,
pasozytnicze zapalenie gardta, | zakazenie pochwy
niezyt nosa
Zaburzenia krwi Niedokrwistosc¢,
i uktadu leukocytoza,
chionnego leukopenia,
limfadenopatia,
trombocytopenia
Zaburzenia Nadwrazliwo$¢ Wstrzas
uktadu anafilaktyczny
immunologiczneg
0
Zaburzenia Zmniejszony
metabolizmu apetyt,
i odzywiania hiperglikemia,
hiperlipidemia,
hipoglikemia
Zaburzenia Bezsennos$¢ Lek, Niezwykle sny, Omamy
psychiczne depresja, pobudzenie,
obnizenie libido, | apatia,
nerwowos¢, depersonalizacja,
zaburzenia uzaleznienie od
myslenia narkotykow,
euforia,
wrogos¢
Zaburzenia Bol glowy Migrena, Amnezja, Encefalopatia
uktadu zawroty glowy, hiperkineza, watrobowa,
nerwowego hipertonia, drgawki, omdlenie
parestezja, zaburzenia mowy,
sennos¢ drzenie
Zaburzenia oka Niedowidzenie, Zapalenie
zaburzenia spojowek,
lzawienia Zwezenie zrenicy
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Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestos¢
ukladow nieznana
i narzadow
Zaburzenia ucha Zawroty glowy
i blednika pochodzenia
btednikowego
Zaburzenia serca Dusznica bolesna,
bradykardia,
zawal mig$nia
sercowego,
kotatanie serca,
tachykardia
Zaburzenia Nadciénienie, Niedocisnienie Niedoci$nienie
naczyniowe rozszerzenie ortostatyczne
naczyn
Zaburzenia Kaszel Astma, Skurcz oskrzeli,
uktadu dusznosé, zahamowanie
oddechowego, ziewanie czynnosci
klatki piersiowej oddechowej
i Srodpiersia
Zaburzenia Zaparcia Bol brzucha, Owrzodzenie jamy | Prochnica
zolgdka i jelit Nudnosci biegunka, ustnej, z¢bow
niestrawnosc, przebarwienie
wzdecia, jezyka
wymioty
Zaburzenia Wirusowe
watroby i drog zapalenie
zotciowych watroby,
ostre zapalenie
watroby,
z6Mtaczka,
martwica
watroby,
zespot
watrobowo-
nerkowy
Zaburzenia skory | Zwigkszona Swiad, Tradzik, Obrzek
i thanki potliwos¢ wysypka, lysienie, naczynioruchow
podskornej pokrzywka zhuszczajace y
zapalenie skory,
suchos¢ skory,
guzki skoérne
Zaburzenia Bl plecow, Zapalenie stawow
migsniowo- bol stawow,
szkieletowe kurcze mig$ni,
i thkanki lgcznej bol miesni
Zaburzenia nerek Nieprawidtowosc | Albuminuria,
idrog i moczu trudnosci
moczowych z oddawaniem
moczu,
krwiomocz,
kamica nerkowa,
zatrzymanie
moczu
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Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestos¢
ukladéw nieznana
i narzadow
Zaburzenia Zaburzenia Brak miesigczki,
uktadu erekcji zaburzenia
rozrodczego ejakulacji,
i piersi krwotok
miesigczkowy,
krwawienie
maciczne
Zaburzenia Zespot Astenia, Hipotermia Noworodkowy
ogolne i stany abstynencyjny bol w klatce zespot
w miejscu piersiowej, abstynencyjny
podania dreszcze,
gorgczka,
zle
samopoczucie,
bol,
obrzgk
obwodowy
Badania Nieprawidtowe Wazrost stezenia Zwickszenie
diagnostyczne wyniki badan kreatyniny we aktywnosci
czynnosci krwi aminotransferaz
watroby,
zmniejszenie
masy ciala
Urazy, zatrucia Uraz Udar cieplny
i powiktania po
zabiegach

Opis wybranych dziatan niepozadanych

W przypadkach niewlasciwego podania produktu leczniczego droga dozylng niektore dziatania
niepozadane sg przypisywane raczej faktowi niewlasciwego stosowania niz wywotywania ich przez
sam produkt leczniczy. Do dziatan tych naleza reakcje miejscowe, niekiedy septyczne (ropien,
zapalenie tkanki facznej). Ponadto zglaszano potencjalnie cigzkie ostre zapalenie watroby i inne
zakazenia, takie jak zapalenie ptuc czy zapalenie wsierdzia (patrz punkt 4.4).

U pacjentdéw ze znacznym uzaleznieniem od narkotykéw w poczatkowej fazie podawania
buprenorfiny moze wystapi¢ zespot abstynencyjny, podobny do zespotu abstynencyjnego zwigzanego

z naloksonem (patrz punkt 4.2 i 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zglaszania
wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Zahamowanie czynno$ci oddechowej wynikajace z zahamowania czynnosci osrodkowego uktadu
nerwowego jest glbwnym objawem wymagajacym interwencji w przypadku przedawkowania,
poniewaz moze ono prowadzi¢ do zatrzymania oddechu i Smierci. Objawami przedawkowania moga
by¢ rowniez sennos¢, niedowidzenie, zwezenie zrenic, niedoci$nienie, nudnosci, wymioty i (lub)

zaburzenia mowy.
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Postepowanie
Nalezy zastosowac¢ ogolne srodki wspomagajace, w tym $ciste monitorowanie stanu oddechowego

i kardiologicznego pacjenta. Nalezy wdrozy¢ objawowe leczenie zahamowania czynnos$ci oddechowe;j
i standardowe $rodki intensywnej opieki. Konieczne jest zapewnienie droznosci drog oddechowych

1 wspomaganej lub kontrolowanej wentylacji. Pacjenta nalezy przenies¢ w miejsce, w ktorym dostepne
sg pelne mozliwos$ci wykonania resuscytacji.

Jezeli pacjent wymiotuje, nalezy podja¢ odpowiednie dziatania, aby zapobiec zachty$nieciu si¢
wymiocinami.

Zaleca si¢ zastosowanie antagonisty receptorow opioidowych (tzn. naloksonu), pomimo niewielkiego
wplywu, jaki moze on wywiera¢ podczas odwracania objawow oddechowych wywotanych przez
buprenorfing w poréwnaniu z jego dziataniem na $rodki bedace pelnymi agonistami receptorow
opioidowych.

W przypadku stosowania naloksonu podczas okreslania dtugosci okresu leczenia i nadzoru
medycznego potrzebnego do odwrocenia efektow przedawkowania nalezy wzig¢ pod uwage dhugi
czas dziatania buprenorfiny. Nalokson jest usuwany z organizmu szybciej niz buprenorfina, co moze
by¢ przyczyng nawrotu wezesniej sttumionych objawow przedawkowania buprenorfiny, dlatego moze
by¢ konieczne stosowanie infuzji cigglej. Jesli infuzja nie jest mozliwa, moze by¢ wymagane
wielokrotne podanie naloksonu. Szybkos¢ infuzji dozylnej powinna by¢ dostosowana do odpowiedzi
pacjenta.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inne leki stosowane w leczeniu choréb uktadu nerwowego, leki
stosowane w leczeniu uzaleznien, kod ATC: NO7BC51.

Mechanizm dzialania

Buprenorfina jest czgsciowym agonista/antagonistg receptorow opioidowych, wigzacym sig

z receptorami 1 k (kappa) w mozgu. Jej aktywno$¢ w podtrzymujacym leczeniu uzaleznienia
opioidowego jest przypisywana wolno odwracalnemu wigzaniu z receptorami i, co w dtuzszym czasie
moze zminimalizowa¢ potrzebe przyjmowania narkotykow przez uzaleznionych pacjentow.

Podczas badan farmakologii klinicznej u 0s6b uzaleznionych od opioidéw obserwowano putapowe
agonistyczne efekty opioidowe.

Nalokson jest antagonistg receptorow opioidowych p. Nalokson podawany w zwyktych dawkach
doustnie lub podjezykowo pacjentom do$wiadczajagcym opioidowych objawdw abstynencyjnych
wykazuje niewielki lub zerowy efekt farmakologiczny, co wynika z jego prawie catkowitego
metabolizmu pierwszego przejscia. Jednakze, w przypadku podawania dozylnego osobom
uzaleznionym od opioidow, obecno$¢ naloksonu w produkcie leczniczym Suboxone wywoluje
wyrazne dzialanie antagonistyczne w stosunku do opioidéw i opioidowy zespo6t abstynencyjny,
zniechecajac w ten sposob do dozylnego naduzywania produktu.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Dane o skutecznosci i bezpieczenstwie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu pochodza glownie

z rocznego badania klinicznego, obejmujacego 4-tygodniowe randomizowane, prowadzone metoda
podwojnie $lepej proby pordwnanie dziatania skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, buprenorfiny
oraz placebo, po ktérym nastgpowato 48-tygodniowe badanie bezpieczenstwa stosowania skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. W badaniu tym 326 0s6b uzaleznionych od heroiny losowo przydzielono do
grup otrzymujacych skojarzenie buprenorfiny i naloksonu w dawce 16 mg na dobe, 16 mg
buprenorfiny na dobg¢ lub placebo. W przypadku uczestnikow przydzielonych w drodze randomizacji
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do jednej z grup aktywnego leczenia w dniu 1. podawano 8 mg buprenorfiny, a nast¢gpnie w dniu 2.
podawano 16 mg (dwie tabletki po 8 mg) buprenorfiny. W dniu 3. u 0s6b przydzielonych w drodze
randomizacji do grupy, ktdra miata otrzymywac skojarzenie buprenorfiny i naloksonu, zmieniano
leczenie na tabletke ztozona. Uczestnicy przychodzili codziennie do przychodni (od poniedziatku do
piatku) w celu otrzymania leku i dokonania oceny skuteczno$ci. Na soboty i niedziele pacjenci
otrzymywali odpowiednig ilo$¢ leku do domu. Gtéwnym poréwnaniem w badaniu byta ocena
skutecznosci buprenorfiny oraz skojarzenia buprenorfiny i naloksonu podawanych indywidualnie

w stosunku do placebo. Odsetek probek moczu pobieranych trzy razy w tygodniu, w ktorych nie
stwierdzono obecnos$ci opioidow innych niz stosowane w badaniu, byt statystycznie wigkszy zarowno
w przypadku skojarzenia buprenorfiny i naloksonu wzgledem placebo (p < 0,0001), jak i buprenorfiny

wzgledem placebo (p <0,0001).

W podwdjnie pozorowanym badaniu prowadzonym metoda podwojnie §lepej proby w grupach
réwnoleglych porownujgcym etanolowy roztwor buprenorfiny z aktywna kontrolag w postaci pelnego
agonisty 162 osoby zostaty przydzielone w drodze randomizacji do grup otrzymujacych podjezykowo
etanolowy roztwor buprenorfiny w dawce 8 mg na dobg (dawka mniej wigcej porownywalna z dawka
12 mg na dobg skojarzenia buprenorfiny i naloksonu) lub dwie wzglednie mate dawki aktywnej
kontroli, z ktorych jedna byta wystarczajaco mata, aby stuzy¢ za alternatywe dla placebo, podczas fazy
wprowadzania leczenia trwajacej od 3 do 10 dni, 16-tygodniowej fazy leczenia podtrzymujacego

1 7-tygodniowej fazy odtruwania. Dawke podtrzymujaca buprenorfiny osiggano w dniu 3.; dawki

w grupie aktywnej kontroli dobierano bardziej stopniowo. Biorac pod uwagg liczbg osob
kontynuujgcych leczenie i odsetek ujemnych wynikow badan probek moczu pobieranych trzy razy

w tygodniu w celu oznaczenia opioidow innych niz stosowane w badaniu, buprenorfina okazala si¢
skuteczniejsza od malej dawki kontroli w utrzymywaniu 0so6b uzaleznionych od heroiny w leczeniu

1 zmniejszaniu przez nich zuzycia opioidéw w czasie leczenia. Skutecznos¢ buprenorfiny w dawce

8 mg na dobe byta podobna do skutecznosci umiarkowanej dawki kontroli aktywnej, jednakze

réwnowazno$¢ nie zostata wykazana.

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Buprenorfina

Wchtanianie

Buprenorfina po podaniu doustnym podlega metabolizmowi pierwszego przej$cia z N-dealkilacja
i sprzeganiem z kwasem glukuronowym w jelicie cienkim i watrobie. Dlatego podawanie tego
produktu leczniczego drogg doustng jest niewlasciwe.

Maksymalne stezenie w osoczu uzyskuje si¢ po 90 minutach od podania podjgzykowego. Stgzenie
buprenorfiny w osoczu zwigkszato si¢ ze wzrostem podjezykowej dawki skojarzenia buprenorfiny
i naloksonu. Zaro6wno Cpax, jak 1 AUC buprenorfiny zwigkszaty si¢ wraz ze wzrostem dawki (w
zakresie 4—16 mg), chociaz zwigkszenie to bylo mniejsze od proporcjonalnego do dawki.

Tabela 2. Srednie warto$ci parametréw farmakokinetycznych buprenorfiny

Parametr farmakokinetyczny Suboxone 4 mg Suboxone 8§ mg Suboxone 16 mg
Cinax (ng/ml) 1,84 (39) 3,0(51) 5,95 (38)
AUCo.4s 12,52 (35) 20,22 (43) 34,89 (33)
h-ng/ml
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Tabela 3. Zmiany parametréw farmakokinetycznych lamelki Suboxone podawanej podjezykowo
lub podpoliczkowo w poréwnaniu z tabletka podjezykowa Suboxone

Dawka Parametr | Zwigkszenie stezenia Parametr Zwigkszenie stezenia naloksonu
farmakok | buprenorfiny farmakoki
inetyczny | Lamelk | Lamelk | Lamelka | netyczny Lamelka | Lamelka Lamelka
a a podana podana podana podana
podana | podana | podpolic podjezyk | podpoliczko | podpoliczko
podjezy | podpoli | zkowo owo wo wo
kowo czkowo | w porow W poro6w | w poréwnani | w poréwnani
W pord | wpord | naniu naniu u ztabletka | uzlamelka
wnaniu | wnaniu | z lamelka z tabletka | podjezykow | podana
z tablet | ztablet | podana podjezyk | a podjezykow
ka kg podjezyk owa o
podjezy | podjezy | owo
kowsg kowa
1 x Cax 22% 25% - Cax - - -
2 mg/oss mg AUCO-last - 19% - AUCO-last - - -
2 x Cax - 21% 21% Cax - 17% 21%
2mg/0,5mg | AUCops | - 23% 16% AUC.-ast - 22% 24%
1 x Cinax 28% 34% - Crnax 41% 54%, -
8mg2mg | AUCons | 20% 25% - AUC.-ast 30% 43% -
1 x Crnax 37% 47% - Crnax 57% 72% 9%
12mg/3mg | AUCoust | 21% 29% - AUC.-ast 45% 57% -
1 x Crnax - 27% 13% Crnax 17% 38% 19%
8mg2mg | AUCopst | - 23% - AUC-ast - 30% 19%
plus
2 %
2 mg/0,5 mg

Uwaga 1: Znak ,,—” oznacza brak zmiany, gdy 90-procentowe przedziaty ufnosci dla parametrow
AUCq.1ast 1 Cmax zawieraja si¢ w zakresie od 80% do 125% wartoS$ci granicznych.

Uwaga 2: Brak danych dotyczacych lamelki o mocy 4 mg/1 mg; jej sktad jest proporcjonalny do
sktadu lamelki o mocy 2 mg/0,5 mg, a wielkos¢ odpowiada wielkosci 2 lamelek o mocy 2 mg/0,5 mg.

Dystrybucja
Po wchionigciu buprenorfiny nastepuje faza szybkiej dystrybucji (okres pottrwania w fazie dystrybucji
od 2 do 5 godzin).

Buprenorfina jest silnie lipofilna, przez co szybko przenika przez bariere¢ krew-mozg.
Buprenorfina wigze si¢ z biatkami w okoto 96%, glownie z alfa- i beta-globulinami.

Metabolizm

Buprenorfina jest metabolizowana gtownie na drodze N-dealkilacji przez mikrosomalny cytochrom
CYP3A4 w watrobie. Czasteczka macierzysta i glowny dealkilowany metabolit, norbuprenorfina,
ulegaja nastepnie glukuronidacji. Norbuprenorfina wiaze si¢ z receptorami opioidowymi w warunkach
in vitro. Nie wiadomo jednak, czy norbuprenorfina przyczynia si¢ do ogdlnego dziatania skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu.

Eliminacja

Eliminacja buprenorfiny ma charakter dwu- lub tréjwyktadniczy, a sredni okres pottrwania z osocza
wynosi 32 godziny.

Buprenorfina jest wydalana z katem (w ok. 70%), poprzez wydalanie z z6tcig sprzggnigtych z kwasem
glukuronowym metabolitow, reszta (ok. 30%) jest wydalana z moczem.

Liniowos¢ lub nieliniowos¢
Wartosci obu Cmax 1 AUC zwigkszaly si¢ liniowo wraz ze wzrostem dawki (w zakresie 4—16 mg),
chociaz zwigkszenie to nie bylo wprost proporcjonalne do dawki.
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Nalokson

Wchianianie i dystrybucja

Po podaniu podjezykowym skojarzenia buprenorfiny i naloksonu stezenie naloksonu w osoczu jest
mate i szybko si¢ zmniejsza. Srednie maksymalne stezenie naloksonu w osoczu byto zbyt niskie, aby
oceni¢ proporcjonalnos¢ wzgledem dawki.

Nie wykryto, by nalokson wptywal na farmakokinetyke buprenorfiny i zaré6wno tabletki podjezykowe
z buprenorfina, jak i lamelka podjezykowa ze skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu skutkujg
podobnym stezeniem buprenorfiny w osoczu.

Dystrybucja
Nalokson wiaze si¢ z biatkami w okoto 45%, gléwnie z albuminami.

Metabolizm

Nalokson jest metabolizowany w watrobie, glownie przez sprzeganie z kwasem glukuronowym,
i wydalany z moczem.

Nalokson ulega bezposredniej glukuronidacji do 3-glukuronidu naloksonu, a takze N-dealkilacji
i redukcji grupy karbonylowej w pozycji 6.

Eliminacja
Nalokson jest wydalany z moczem, a jego sredni okres péttrwania w fazie eliminacji z osocza miesci

si¢ w zakresie od 0,9 do 9 godzin.

Szczegblne grupy pacjentéw

Pacjenci w podesztym wieku
Nie sg dostepne dane farmakokinetyczne dotyczace pacjentow w podesziym wieku.

Zaburzenia czynnosci nerek

Eliminacja droga nerkowa odgrywa stosunkowo mala rolg (ok. 30%) w ogolnym klirensie skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania ze wzgledu na czynnos$¢ nerek, ale
zaleca si¢ ostrozno$¢ podczas podawania produktu osobom z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek
(patrz punkt 4.3).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Wplyw zaburzen czynnosci watroby na farmakokinetyke buprenorfiny i naloksonu oceniano

w badaniu po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Tabela 4 zawiera zestawienie wynikow
badania klinicznego, w ktorym ekspozycje na buprenorfing i nalokson ustalano po podaniu tabletek
podjezykowych skojarzenia buprenorfiny i naloksonu 2,0/0,5 mg u 0s6b zdrowych oraz u pacjentow
z zaburzeniami czynnosci watroby réznego stopnia.
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Tabela 4. Wplyw zaburzen czynno$ci watroby na parametry farmakokinetyczne buprenorfiny
i naloksonu po podaniu produktu leczniczego Suboxone (zmiana w stosunku do os6b
zdrowych)

Lagodne zaburzenia Umiarkowane zaburzenia Ciezkie zaburzenia
Parametr czynnoSci watroby czynno$ci watroby czynnoSci watroby
farmakokinetycz (klasa A wg skali Childa- (klasa B wg skali Childa- (klasa C wg skali Childa-
ny Pugha) Pugha) Pugha)

(n=9) (n=8) (n=8)

Buprenorfina

1,2-krotne zwigkszenie 1,1-krotne zwigkszenie 1,7-krotne zwigkszenie

Podobne do grupy kontrolnej 1,6-krotne zwigkszenie 2,8-krotne zwigkszenie

Nalokson

Crnax Podobne do grupy kontrolnej 2,7-krotne zwigkszenie 11,3-krotne zwigkszenie

AUCast 0,2-krotne zwickszenie 3,2-krotne zwigkszenie 14,0-krotne zwigkszenie

Ogolnie rzecz biorgc, ste¢zenie buprenorfiny w osoczu wzrosto okoto 3-krotnie u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynno$ci watroby, podczas gdy stezenie naloksonu w osoczu u pacjentdow z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci watroby wzrosto 14-krotnie.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu badano u zwierzat w badaniach toksycznos$ci dawki
jednorazowej (toksycznos$¢ ostra) i dawek wielokrotnych (do 90 dni u szczuréw). Nie stwierdzono
synergistycznego dzialania toksycznego. Wystepujace dziatania niepozadane byly zwigzane

z farmakologicznie znang aktywnoscia agonistyczna i (lub) antagonistyczng wobec receptorow
opioidowych.

Mieszanina chlorowodorku buprenorfiny i chlorowodorku naloksonu (proporcja 4:1) nie wykazywata
dziatania mutagennego w tescie mutacji bakteryjnych (test Amesa) i nie dziatata klastogennie

w cytogenetycznym tescie in vitro na ludzkich limfocytach ani w dozylnym tescie mikrojadrowym

u szczurow.

Badania wplywu na reprodukcj¢ po doustnym podawaniu buprenorfiny i naloksonu (w proporcji 1:1)
wykazaty, ze dziatanie embrioletalne wystgpowato u szczurow w przypadku wszystkich dawek
powodujacych toksycznos¢ dla matek. Najmniejsza badana dawka odpowiadata 1-

krotnosci ekspozyciji w przypadku buprenorfiny i 5-krotnosci ekspozycji w przypadku naloksonu, po
podaniu maksymalnej dawki terapeutycznej u cztowieka, przeliczonej na mg/m?” pc. U krolikow nie
obserwowano toksycznosci rozwojowej przy dawkach toksycznych dla matek. Ponadto ani

u szczurdéw, ani u krolikow nie obserwowano dziatania teratogennego. Nie wykonano badan
okotourodzeniowych i pourodzeniowych dla skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, jednak doustne
podawanie duzych dawek buprenorfiny samicom w czasie cigzy i laktacji powodowato trudnosci

z porodem (by¢ moze w wyniku uspokajajacego dziatania buprenorfiny), wysoka $miertelnosc¢
noworodkéw i nieznaczne opoznienie rozwoju pewnych funkcji neurologicznych (odruch prostowania
si¢ na powierzchni oraz odruch wzdrygnigcia) u noworodkow szczurdw.

Podawanie szczurom skojarzenia buprenorfiny i naloksonu w diecie w dawce 500 ppm lub wigkszej
powodowato obnizenie ptodnos$ci, wykazane zmniejszeniem czgstosci zachodzenia samic w cigzg.
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Dawka pokarmowa 100 ppm (szacowana ekspozycja rowna w przyblizeniu 2,4-krotno$ci ekspozycji
po podaniu buprenorfiny w dawce 24 mg w skojarzeniu buprenorfiny i naloksonu u czlowieka,
w oparciu o AUC; stezenie naloksonu w osoczu szczuréw byto ponizej limitu wykrywalnosci) nie
miala niekorzystnego wptywu na ptodnos¢ samic.

Badanie rakotworczosci skojarzenia buprenorfiny i naloksonu wykonano u szczuréw, podajac im
dawki 7, 30 1 120 mg/kg mc./dobe. Szacowana wielokrotnos¢ ekspozycji byta od 3 do 75 razy
wigksza, biorac pod uwage dobowa dawke podjezykowa dla cztowieka, wynoszaca 16 mg

w przeliczeniu na mg/m? pc. We wszystkich grupach dawkowania obserwowano statystycznie istotne
zwigkszenie czestosci wystgpowania tagodnych gruczolakéw jader z komoérek srodmigzszowych
(Leydiga).

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

Mannitol

Skrobia kukurydziana

Powidon K30

Kwas cytrynowy bezwodny

Sodu cytrynian

Magnezu stearynian

Acesulfam potasowy

Naturalny aromat cytrynowy i limonkowy

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  OKres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

7 tabletek w blistrach papier/aluminium/nylon/aluminium/PVC.

28 tabletek w blistrach papier/aluminium/nylon/aluminium/PVC.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Suboxone 2 mg/0.5 mg tabletki podjezykowe
EU/1/06/359/001
EU/1/06/359/002

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
EU/1/06/359/003
EU/1/06/359/004

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe
EU/1/06/359/005
EU/1/06/359/006

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 26 wrzesnia 2006
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 16 wrzesnia 2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegbélowe informacje o tym produkcie leczniczym sa dostgpne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Suboxone 2 mg/0.5 mg lamelka podj¢zykowa

Kazda lamelka zawiera 2 mg buprenorfiny (buprenorphinum) (w postaci chlorowodorku) i 0,5 mg
naloksonu (naloxonum) (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu

Kazda lamelka zawiera 5,87 mg maltitolu cieklego i 0,01 mg zdtcieni pomaranczowej (E110).

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa

Kazda lamelka zawiera 4 mg buprenorfiny (buprenorphinum) (w postaci chlorowodorku) i 1 mg
naloksonu (naloxonum) (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu

Kazda lamelka zawiera 11,74 mg maltitolu ciektego i 0,02 mg zo6tcieni pomaranczowej (E110).

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa

Kazda lamelka zawiera 8 mg buprenorfiny (buprenorphinum) (w postaci chlorowodorku) i 2 mg
naloksonu (naloxonum) (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dziataniu

Kazda lamelka zawiera 6,02 mg maltitolu cieklego i 0,02 mg zdtcieni pomaranczowej (E110).

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa

Kazda lamelka zawiera 12 mg buprenorfiny (buprenorphinum) (w postaci chlorowodorku) i 3 mg
naloksonu (naloxonum) (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Substancje pomocnicze 0 znanym dzialaniu

Kazda lamelka zawiera 9,03 mg maltitolu cieklego i 0,02 mg zo6tcieni pomaranczowej (E110).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Lamelka podjezykowa
Suboxone 2 mg/0.5 mg lamelka podjezykowa

Pomaranczowa prostokatna lamelka o mocy 2 mg/0,5 mg i wymiarach nominalnych
22,0 mm x 12,8 mm, z napisem ,,N2”” nadrukowanym biatym tuszem.

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
Pomaranczowa prostokatna lamelka o mocy 4 mg/1 mg i wymiarach nominalnych
22,0 mm % 25,6 mm, z napisem ,,N4” nadrukowanym bialym tuszem.

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
Pomaranczowa prostokatna lamelka o mocy 8 mg/2 mg i wymiarach nominalnych
22,0 mm x 12,8 mm, z napisem ,,N8”” nadrukowanym biatym tuszem.

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa
Pomaranczowa prostokatna lamelka o mocy 12 mg/3 mg i wymiarach nominalnych
22,0 mm x 19,2 mm, z napisem ,,N12” nadrukowanym biatym tuszem.
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4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie substytucyjne uzaleznienia od narkotykéw opioidowych, w ramach leczenia medycznego,
spotecznego i psychologicznego. Celem dodania naloksonu jest zniechgcenie do uzywania produktu
leczniczego dozylnie, niezgodnie z zaleceniami. Produkt leczniczy Suboxone jest wskazany do
stosowania u dorostych i mtodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktorzy wyrazili zgode na leczenie
uzaleznienia.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie musi si¢ odbywac pod kontrolg lekarza majacego do§wiadczenie w leczeniu
zaleznosci/uzaleznienia od opioidow.

Srodki ostrozno$ci wymagane przed wprowadzeniem leczenia

Przed rozpoczgciem leczenia nalezy rozwazy¢ rodzaj zaleznosci opioidowej (tzn. opioid dtugo lub

krétko dziatajacy), czas od ostatniego uzycia opioidu i stopien uzaleznienia od opioidu. Aby uniknaé

wywotlania zespolu abstynencyjnego, podawanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu Iub
buprenorfiny nalezy rozpoczyna¢ wylacznie w obecnosci obiektywnych, wyraznych objawdw zespotu
abstynencyjnego (potwierdzonych wynikiem oceny w skali klinicznej objawow zwigzanych

z odstawieniem opioidow [ang. Clinical Opioid Withdrawal Scale, COWS] wskazujacym na tagodne

lub umiarkowane objawy abstynencyjne).

- U pacjentéw uzaleznionych od heroiny lub krotko dziatajacych opioidow pierwsza dawke
skojarzenia buprenorfiny i naloksonu trzeba przyjac po pojawieniu si¢ objawow
abstynencyjnych, ale nie wczesniej niz 6 godzin po ostatnim przyjeciu przez pacjenta opioidow.

- U pacjentéw przyjmujacych metadon przed rozpoczeciem leczenia skojarzeniem buprenorfiny
i naloksonu dawke metadonu nalezy zmniejszy¢ do maksymalnie 30 mg/dobg. Rozpoczynajac
stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, nalezy wzia¢ pod uwage dtugi okres
poltrwania metadonu. Pierwszg dawke skojarzenia buprenorfiny i naloksonu nalezy przyjac
dopiero po pojawieniu si¢ objawow abstynencyjnych, ale nie wezesniej niz 24 godziny po
ostatnim przyjeciu przez pacjenta metadonu. Buprenorfina moze wywota¢ objawy
abstynencyjne u pacjentoéw uzaleznionych od metadonu.

Dawkowanie

Leczenie poczgtkowe (wprowadzenie leku)

Zalecana dawka poczatkowa u dorostych i mtodziezy w wieku powyzej 15 lat to 4 mg/1 mg i mozna ja
powtorzy¢ do maksymalnej dawki 12 mg/ 3 mg w pierwszym dniu leczenia, aby zminimalizowaé
niepozadane objawy abstynencyjne i utrzymac pacjenta przy leczeniu.

Jako ze ekspozycja na nalokson jest nieco wigksza po podaniu podpoliczkowym niz po podaniu
podjezykowym, w czasie wprowadzania leczenia zalecane jest podanie podjezykowe. Pozwoli to
zminimalizowa¢ ekspozycj¢ na nalokson i zmniejszy¢ ryzyko wywotania objawow abstynencyjnych.

Na poczatku leczenia zalecany jest codzienny nadzor nad dawkowaniem, aby upewnic si¢, ze dawka jest
we wlasciwy sposob umieszczana podjezykowo. Pozwala to tez na obserwacje reakcji pacjenta na
leczenie, co stanowi wskazowke dla doboru skutecznej dawki, opartej na efekcie klinicznym.

Stabilizacja dawki i leczenie podtrzymujgce

Po pierwszym dniu wprowadzania leczenia konieczne jest szybkie ustabilizowanie odpowiedniej
dawki podtrzymujacej przez jej dostosowywanie az do osiggnigcia dawki, ktora utrzymuje pacjenta
przy leczeniu i hamuje objawy opioidowego zespotu abstynencyjnego. Powinna by¢ ona ustalana na
podstawie powtarzanej oceny stanu klinicznego i psychicznego pacjenta. Maksymalna dawka dobowa
nie powinna przekracza¢ 24 mg buprenorfiny.
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Podczas leczenia podtrzymujacego moze by¢ konieczne okresowe stabilizowanie dawki
podtrzymujacej na nowym poziomie w odpowiedzi na zmieniajace si¢ potrzeby pacjenta.

Dawkowanie rzadziej niz raz na dobe

Po osiggnigciu zadowalajacej stabilizacji czgsto§¢ dawkowania produktu leczniczego Suboxone
mozna zmniejszy¢, podajac co drugi dzien dwukrotnos$¢ indywidualnie dobranej dawki dobowe;j. Na
przyktad pacjentowi, u ktorego ustabilizowano dawke dobowa na poziomie 8§ mg/2 mg, mozna
podawac¢ dawke 16 mg/4 mg co drugi dzien, a migdzy tymi dniami stosowa¢ dzien bez dawkowania.
U niektérych pacjentow, po osiagnigciu zadowalajacej stabilizacji, czesto$¢ dawkowania produktu
leczniczego Suboxone mozna zmniejszy¢ do 3 razy w tygodniu (np. w poniedziatek, srode i piatek).
Dawka w poniedziatek i §rod¢ powinna by¢ dwa razy wigksza od indywidualnie dobranej dawki
dobowej, a dawka w piatek powinna by¢ trzy razy wicksza od indywidualnie dobranej dawki dobowej,
bez dawkowania w pozostate dni tygodnia. Jednak dawka podana w ciggu jednego dnia nie powinna
przekroczy¢ 24 mg. Schemat ten moze okazaé si¢ nieodpowiedni dla pacjentow wymagajacych
dobranej dawki dobowej wiekszej niz 8 mg/dobe.

Zmniejszenie dawkowania i zakonczenie leczenia

Po osiggnigciu zadowalajacej stabilizacji, jesli pacjent wyrazi zgode, dawke mozna stopniowo
zmniejsza¢ do mniejszej dawki podtrzymujacej. W niektorych przypadkach, gdy leczenie daje
korzystne wyniki, mozna je przerwac. Dostepno$¢ lamelki podjezykowej w dawkach 2 mg/0,5 mg,
4 mg/1 mg i 8 mg/2 mg umozliwia stopniowe zmniejszanie dawki. U pacjentow, ktdrzy moga
wymagac¢ mniejszej dawki buprenorfiny, mozna stosowac tabletki podjgzykowe z buprenorfing

o mocy 0,4 mg. Pacjentdéw nalezy monitorowac po zakonczeniu leczenia z powodu ryzyka nawrotu
uzaleznienia.

Zmiana podjezykowej drogi podania na podpoliczkowq lub odwrotnie

Ekspozycja ogdlnoustrojowa na buprenorfinge w przypadku podania podpoliczkowego

i podjezykowego lamelki Suboxone jest zblizona (patrz punkt 5.2). Dlatego po zakonczeniu
wprowadzania leczenia mozna zmienia¢ sposob podania z podpoliczkowego na podjezykowy
1 odwrotnie bez istotnego ryzyka podania za matej lub zbyt duzej dawki.

Zmiana buprenorfiny na skojarzenie buprenorfiny i naloksonu lub odwrotnie

W przypadku podania podjezykowego skojarzenie buprenorfiny i naloksonu oraz buprenorfina maja
podobne dzialanie kliniczne i sag zamienne. Zanim jednak zmieni si¢ skojarzenie buprenorfiny

i naloksonu na buprenorfing lub odwrotnie, lekarz przepisujacy produkt leczniczy i pacjent powinni
wyrazi¢ zgode na te zmiang, a pacjenta nalezy obserwowac na wypadek, gdyby zaistniata potrzeba
dostosowania dawki.

Zmiana tabletek podjezykowych na lamelke podjezykowqg lub odwrotnie (w stosownych wypadkach)

U pacjentéw, u ktérych zmienia si¢ tabletki podjezykowe Suboxone na lamelke Suboxone lub
odwrotnie, leczenie nalezy rozpoczynac¢ od tej samej dawki, ktorg stosowano w przypadku poprzednio
podawanego produktu leczniczego. Po zmianie jednego produktu leczniczego na drugi moze by¢
jednak wymagane dostosowanie dawki. Z uwagi na mozliwie wicksza wzgledna dostepnosc¢
biologiczng lamelki Suboxone w poréwnaniu z tabletkami podjezykowymi Suboxone pacjentow
zmieniajacych leczenie z tabletek podjezykowych na lamelke nalezy monitorowac¢ w celu wykrycia
objawow przedawkowania. Takie przypadki zmiany leczenia z lamelki na tabletki podj¢zykowe
nalezy monitorowaé¢ w celu wykrycia objawdw zespotu abstynencyjnego i innych objawow
otrzymywania niewystarczajacej dawki. W badaniach klinicznych nie uzyskano spojnych wynikoéw
oceny podobienstwa farmakokinetyki lamelki Suboxone wzgledem tabletek podjezykowych Suboxone
o odpowiedniej mocy, a takze wzgledem skojarzen (patrz punkt 5.2). W przypadku zmiany lamelki
Suboxone na tabletki podjezykowe Suboxone lub odwrotnie pacjenta nalezy obserwowac¢ na wypadek,
gdyby zaistniata potrzeba dostosowania dawki. Nie zaleca si¢ kojarzenia réznych postaci ani
naprzemiennego stosowania lamelek i tabletek podjezykowych.
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Szczegdlne grupy pacjentdéw

Pacjenci w podesztym wieku

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania ani skutecznosci skojarzenia buprenorfiny
i naloksonu u pacjentoéw w podesztym wieku (powyzej 65 lat). Nie mozna przedstawi¢ zalecen
dotyczacych dawkowania.

Zaburzenia czynnosci wgtroby

Farmakokinetyka skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze by¢ zmieniona u pacjentow

z zaburzeniami czynnosci watroby, dlatego zaleca si¢ stosowanie mniejszych dawek poczatkowych
i staranne dobieranie dawki u pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci
watroby. Nie zaleca si¢ stosowania skojarzenia buprenorfiny i naloksonu u pacjentow z cigzkimi
zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz punkty 4.3 1 5.2).

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek nie jest konieczna modyfikacja dawki skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. Zaleca si¢ zachowanie ostrozno$ci podczas podawania produktu
leczniczego pacjentom z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min)
(patrz punkty 4.4 1 5.2).

Drzieci i mtodziez
Nie okreslono bezpieczenstwa stosowania ani skutecznos$ci skojarzenia buprenorfiny i naloksonu

u dzieci w wieku ponizej 15 lat. Dane nie sg dostepne.

Sposéb podawania

Tylko do podania podjezykowego i (lub) podania podpoliczkowego.

W czasie wprowadzania leczenia skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy podawa¢ podjezykowo.
W leczeniu podtrzymujacym lamelke Suboxone mozna podawac¢ podpoliczkowo i (lub) podjezykowo.

Lamelki nie nalezy polyka¢. Lamelke nalezy umiesci¢ pod jezykiem lub na wewnetrznej stronie
jednego z policzkoéw i1 pozostawié¢ az do catkowitego rozpuszczenia. Zaleca sig, aby pacjenci zwilzyli
wnetrze jamy ustnej przed podaniem dawki. Pacjenci nie powinni przetyka¢ ani spozywac jedzenia ani
picia, dopoki lamelka sie catkowicie nie rozpusci. Nie nalezy zmienia¢ potozenia lamelki po jej
umieszczeniu i nalezy pokazaé pacjentowi prawidiowa technike podawania.

W celu podania podpoliczkowego nalezy potozy¢ jedng lamelke na wewngtrznej stronie prawego lub
lewego policzka. Jesli do osiggnigcia przepisanej dawki konieczne jest podanie dodatkowej lamelki,
nalezy umiesci¢ dodatkowa lamelke po drugiej stronie. Lamelk¢ nalezy trzymaé na wewnetrznej
stronie policzka az do calkowitego rozpuszczenia. Jesli do osiagnigcia przepisanej dawki konieczne
jest podanie trzeciej lamelki, nalezy ja umiesci¢ na wewngtrznej stronie prawego lub lewego policzka
po rozpuszczeniu dwoch pierwszych lamelek.

W celu podania podj¢zykowego nalezy potozy¢ jedng lamelke pod jezykiem. Jesli do osiggnigcia
przepisanej dawki konieczne jest podanie dodatkowej lamelki, nalezy umiesci¢ pod jezykiem
dodatkowa lamelke po drugiej stronie. Lamelke nalezy trzymac pod jezykiem az do catkowitego
rozpuszczenia. Jesli do osiagnigcia przepisanej dawki konieczne jest podanie trzeciej lamelki, nalezy
ja umiescic pod jezykiem po rozpuszczeniu dwoch pierwszych lamelek.

W celu uzyskania dawki dobowej mozna taczy¢ kilka lamelek produktu leczniczego Suboxone
o r6znej mocy. Mozna przyjmowac catg dawke jednorazowo lub dzieli¢ na dwie porcje. Druga porcje

nalezy umiesci¢ podjezykowo i (lub) podpoliczkowo bezposrednio po rozpuszczeniu pierwszej porcji.

Jednoczesnie nie wolno podawac wiecej niz dwie lamelki. Nalezy si¢ upewnic, ze lamelki si¢ na siebie
nie nakladaja.
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Lamelki nie nalezy przetamywac ani dzieli¢ na mniejsze dawki.

4.3 Przeciwwskazania

. Nadwrazliwos¢ na substancje czynne lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniona
w punkcie 6.1

. Cie¢zka niewydolnos¢ oddechowa

. Cigzkie zaburzenia czynnosci watroby

. Ostra choroba alkoholowa lub delirium tremens

. Jednoczesne stosowanie antagonistow receptoréw opioidowych (naltrekson, nalmefen)

w leczeniu uzaleznienia od alkoholu lub opioidow
4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Niewlasciwe stosowanie, naduzywanie 1 stosowanie niezgodne z przeznaczeniem

Buprenorfina moze by¢ niewtasciwie stosowana lub naduzywana podobnie jak inne opioidy, legalne
lub nielegalne. Zagrozenia zwigzane z niewlasciwym stosowaniem i naduzywaniem obejmuja migdzy
innymi przedawkowanie, rozprzestrzenianie si¢ krwiopochodnych lub miejscowych

i ogélnoustrojowych zakazen wirusowych, zahamowanie czynnosci oddechowej i uszkodzenie
watroby. Niewlasciwe stosowanie buprenorfiny przez osoby inne niz pacjent, ktéremu jg przepisano,
stwarza ryzyko wystapienia uzaleznienia u nowych 0sob stosujacych buprenorfing jako podstawowy
narkotyk. Moze do tego dojs¢, jezeli produkt leczniczy jest dystrybuowany w celu nielegalnego uzycia
bezposrednio przez pacjenta lub jezeli nie jest odpowiednio zabezpieczony przed kradzieza.

Nieoptymalne leczenie z zastosowaniem skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze powodowacé
niewlasciwe realizowanie zalecen dotyczacych przyjmowania produktu leczniczego przez pacjenta,
prowadzgc do przedawkowania lub przerwania leczenia. Pacjent otrzymujacy niewystarczajaca dawke
skojarzenia buprenorfiny i naloksonu moze reagowa¢ na niekontrolowane objawy zespotu
abstynencyjnego, przyjmujac na wlasng reke opioidy, alkohol lub innego rodzaju substancje

o dziataniu uspokajajacym badz nasennym, takie jak benzodiazepiny.

W celu zminimalizowania ryzyka niewtasciwego stosowania, naduzywania i stosowania niezgodnego
z przeznaczeniem nalezy podejmowaé odpowiednie §rodki ostroznosci przy przepisywaniu

i wydawaniu buprenorfiny, takie jak unikanie przepisywania wigkszej liczby dawek w poczatkowym

okresie leczenia, a takze przyjmowanie pacjentdw na wizyty kontrolne potaczone z monitorowaniem

klinicznym dostosowanym do potrzeb pacjenta.

Potgczenie buprenorfiny z naloksonem w produkcie leczniczym Suboxone ma na celu zniechgcenie do
niewtasciwego stosowania i naduzywania buprenorfiny. Przewiduje si¢, ze niewlasciwe stosowanie
dozylnie lub donosowo produktu leczniczego Suboxone jest mniej prawdopodobne niz samej
buprenorfiny, gdyz nalokson zawarty w tym produkcie leczniczym moze prowadzi¢ do wystapienia
objawow abstynencyjnych u 0s6b uzaleznionych od heroiny, metadonu lub innych agonistow
receptorow opioidowych.

Zaburzenia oddychania zwiazane ze snem

Opioidy mogg powodowa¢ zaburzenia oddychania zwigzane ze snem, w tym centralny bezdech senny
(CBS) i hipoksemie¢ zwigzang ze snem. Stosowanie opioidow zwigksza ryzyko wystapienia CBS

w sposob zalezny od dawki. U pacjentéw, u ktorych wystepuje CBS, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie
catkowitej dawki opioidow.

Zahamowanie czynnos$ci oddechowej

Odnotowano szereg przypadkow zgonu z powodu zahamowania czynno$ci oddechowej, zwtaszcza
gdy buprenorfing stosowano w potaczeniu z benzodiazepinami (patrz punkt 4.5) lub gdy stosowano ja
niezgodnie z zaleceniami. Odnotowano rowniez przypadki zgonu zwigzane z jednoczesnym
podawaniem buprenorfiny i innych srodkow ttumigcych, takich jak alkohol lub inne opioidy. Jesli
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buprenorfina jest podawana nieuzaleznionym od opioidow osobom o niskiej tolerancji na dziatanie
opioidow, moze dojs¢ do potencjalnie Smiertelnego w skutkach zahamowania czynnosci oddechowe;j.

Produkt leczniczy nalezy stosowac ostroznie u pacjentow z astma lub niewydolnoscig oddechowa (np.
przewlekla obturacyjna choroba ptuc, sercem ptucnym, zmniejszong rezerwg oddechowa,
niedotlenieniem, hiperkapnia, wczesniejszym zahamowaniem czynno$ci oddechowe;j lub kifoskolioza
[skrzywieniem krggostupa mogacym prowadzi¢ do dusznos$ci]).

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze powodowac cigzkie, potencjalnie Smiertelne w skutkach
zahamowanie czynno$ci oddechowej u dzieci i 0s6b nieuzaleznionych, ktore przypadkowo lub celowo
spozyja ten produkt. Nalezy ostrzec pacjentow, by przechowywali saszetke w bezpiecznym miejscu
niedostepnym dla dzieci i innych domownikow, nigdy nie otwierali jej z wyprzedzeniem i nie
stosowali tego produktu leczniczego w obecnosci dzieci. W razie przypadkowego spozycie lub
podejrzewania spozycia nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z pogotowiem ratunkowym.

Zahamowanie czynnosci osrodkowego ukladu nerwowego

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze powodowac sennos¢, zwtaszcza gdy jest przyjmowane
razem z alkoholem lub lekami ttumigcymi osrodkowy uktad nerwowy (OUN) (takimi jak
benzodiazepiny, trankwilizatory, leki uspokajajace lub nasenne; patrz punkty 4.5 1 4.7).

Ryzyko zwiazane z jednoczesnym stosowaniem uspokajajacych produktéw leczniczych, takich jak
benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze

Jednoczesne stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu z uspokajajacymi produktami
leczniczymi, takimi jak benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze, moze prowadzi¢ do sedacji,
zahamowania czynno$ci oddechowej, $pigczki i zgonu. Ze wzgledu na te zagrozenia jednoczesne
przepisywanie produktu leczniczego z tymi uspokajajacymi produktami leczniczymi powinno
ograniczac si¢ do pacjentow, u ktorych nie sa dostgpne alternatywne opcje leczenia. Jesli podejmie si¢
decyzj¢ o jednoczesnym przepisaniu skojarzenia buprenorfiny i naloksonu oraz uspokajajacych
produktow leczniczych, nalezy stosowa¢ najmniejsza skuteczng dawke lekow uspokajajacych, a czas
trwania leczenia powinien by¢ mozliwie najkrotszy. Nalezy Sci§le monitorowa¢ pacjentow w celu
wykrycia objawow przedmiotowych i podmiotowych zahamowania czynnosci oddechowej i sedacji.
W zwigzku z tym zdecydowanie zaleca si¢ informowanie pacjentow i ich opiekundéw o tych objawach
(patrz punkt 4.5).

Zespo6t serotoninowy

Jednoczesne podawanie leku Suboxone i innych lekéw serotoninergicznych, takich jak inhibitory
MAQO, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI) lub tréjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, moze
prowadzi¢ do zespotu serotoninowego, choroby mogacej zagrazac¢ zyciu (patrz punkt 4.5).

Jesli jednoczesne przyjmowanie innych lekéw serotoninergicznych jest klinicznie uzasadnione, zaleca
si¢ uwazng obserwacje¢ pacjenta, zwlaszcza w poczatkowej fazie leczenia i podczas zwickszania
dawki.

Objawy zespolu serotoninowego moga obejmowac zmiany stanu psychicznego, niestabilnosc¢
autonomiczna, zaburzenia nerwowo-mig¢sniowe lub objawy dotyczace uktadu pokarmowego.

Jesli podejrzewa si¢ wystgpowanie zespotu serotoninowego, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub
przerwanie leczenia, w zaleznosci od nasilenia objawow.

Uzaleznienie
Buprenorfina jest czesciowym agonistg receptora opioidowego u (mi) i jej przewlekle podawanie

prowadzi do uzaleznienia typu opioidowego. Badania na zwierzetach, jak i doswiadczenie kliniczne
wskazujg, ze buprenorfina moze wywotywac uzaleznienie, ale stabsze niz petny agonista, np. morfina.
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Nagle przerwanie leczenia nie jest zalecane, moze bowiem prowadzi¢ do wystgpienia opéznionego
zespotu abstynencyjnego.

Zapalenie watroby i zaburzenia czynno$ci watroby

U 0s06b uzaleznionych od opioidéw odnotowano przypadki ostrego uszkodzenia watroby, zaro6wno
w badaniach klinicznych, jak i w raportach o dzialaniach niepozadanych po wprowadzeniu produktu
leczniczego do obrotu. Zakres nieprawidtowosci obejmuje przemijajace, bezobjawowe zwigkszenie
aktywnosci aminotransferaz watrobowych, przypadki niewydolnosci watroby, martwicy watroby,
zespohlu watrobowo-nerkowego, encefalopatii watrobowej i zgon. W wielu przypadkach czynnikiem
wywolujagcym lub przyczyniajacym si¢ mogly by¢ wczesniej istniejace defekty mitochondrialne (wada
genetyczna, zaburzenia aktywno$ci enzymow watrobowych, zakazenie wirusem zapalenia watroby
typu B lub C, naduzywanie alkoholu, anoreksja, rownoczesne stosowanie innych, potencjalnie
hepatotoksycznych produktow leczniczych) i dalsze stosowanie narkotykoéw dozylnych. Te
podstawowe czynniki musza by¢ brane pod uwage przed zaleceniem skojarzenia buprenorfiny

i naloksonu oraz w czasie leczenia. W razie podejrzewania zaburzenia czynnosci watroby konieczna
jest dalsza ocena biologiczna i etiologiczna. Zaleznie od wynikdw mozna ostroznie zaprzestac
podawania produktu leczniczego, aby zapobiec objawom abstynencyjnym i powrotowi do
nielegalnego stosowania narkotykow. Jezeli leczenie jest kontynuowane, nalezy $cisle monitorowaé
czynno$¢ watroby.

Wystepowanie opioidowego zespolu abstynencyjnego

Rozpoczynajac leczenie skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu, lekarz musi pamigtaé o cz¢sciowym
agonizmie buprenorfiny i mozliwo$ci wywotania przez nig objawdw abstynencyjnych u pacjentéw
uzaleznionych od opioidéw, zwlaszcza gdy jest podawana wczesniej niz 6 godzin po ostatniej dawce
heroiny lub innego krétko dziatajacego opioidu badZ wezesdniej niz 24 godziny po ostatniej dawce
metadonu. Z uwagi na odnotowane objawy zespotu abstynencyjnego w okresie zastgpowania
buprenorfiny lub metadonu skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu pacjentow nalezy monitorowac.
Aby unikng¢ wywotania zespotu abstynencyjnego, podawanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu
nalezy rozpocza¢, gdy obiektywne objawy zespotu abstynencyjnego sa wyrazne (patrz punkt 4.2).

Objawy abstynencyjne moga tez by¢ zwigzane z nieoptymalnym dawkowaniem.

Zaburzenia czynnosci watroby

Wplyw zaburzen czynnosci watroby na farmakokinetyke buprenorfiny i naloksonu oceniano

w badaniu po wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Zaréwno buprenorfina, jak i nalokson sg
intensywnie metabolizowane w watrobie i wykryto wyzsze stezenia w osoczu obu zwiazkow

u pacjentdw z umiarkowanym i cigzkim zaburzeniem czynnosci watroby w poréwnaniu z osobami
zdrowymi. Pacjentéw nalezy monitorowaé w celu wykrycia objawow opioidowego zespotu
abstynencyjnego, toksycznosci lub przedawkowania spowodowanego zwickszeniem stezenia
naloksonu i (lub) buprenorfiny.

Przed rozpoczeciem leczenia zaleca si¢ wykonanie testow okreslajacych czynno$¢ watroby i badania
w kierunku wirusowego zapalenia watroby. Pacjenci z dodatnim wynikiem badania w kierunku
wirusowego zapalenia watroby, otrzymujacy rownoczesnie inne produkty lecznicze (patrz punkt 4.5)
i (lub) majacy zaburzenia czynnos$ci watroby sa narazeni na wigksze ryzyko uszkodzenia watroby.
Zaleca si¢ regularne monitorowanie czynnosci watroby (patrz punkt 4.4).

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy stosowac ostroznie u pacjentow z umiarkowanymi

zaburzeniami czynnos$ci watroby (patrz punkty 4.3 1 5.2). U pacjentow z cigzka niewydolnoscia
watroby stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu jest przeciwwskazane.
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Zaburzenia czynnosci nerek

Wydalanie produktu z moczem moze by¢ wydtuzone, poniewaz 30% podawanej dawki jest usuwane
droga nerkowa. U pacjentdéw z zaburzeniami czynnosci nerek dochodzi do kumulacji metabolitow
buprenorfiny. Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci podczas podawania leku pacjentom z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny < 30 ml/min) (patrz punkty 4.2 1 5.2).

Inhibitory CYP3A

Produkty lecznicze hamujace enzym CYP3A4 mogg powodowaé zwigkszenie stezenia buprenorfiny.
Konieczne moze by¢ zmniejszenie dawki skojarzenia buprenorfiny i naloksonu. W przypadku
pacjentow juz leczonych inhibitorami CYP3A4 nalezy starannie dobiera¢ dawke skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu, gdyz skuteczna moze si¢ u nich okaza¢ mniejsza dawka (patrz punkt 4.5).

Efekty klasowe

U pacjentéw ambulatoryjnych opioidy moga powodowac niedoci$nienie ortostatyczne.

Podawanie opioidow moze by¢ przyczynag podwyzszenia ci$nienia ptynu moézgowo-rdzeniowego, co
moze prowadzi¢ do napadéw padaczkowych, nalezy zatem zachowaé ostroznosé, podajac opioidy
pacjentom z urazami glowy, uszkodzeniami wewngtrzczaszkowymi oraz w innych przypadkach,

w ktorych ci$nienie ptynu mézgowo-rdzeniowego moze by¢ podwyzszone lub gdy w wywiadzie
stwierdzono wystepowanie napadow drgawkowych.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas podawania opioidow pacjentom z niedoci$nieniem, przerostem
gruczotu krokowego lub zwezeniem cewki moczowej.

Zwegzenie zrenic spowodowane podawaniem opioidow, zmiany poziomu §wiadomosci lub zmiany
percepcji bolu jako objawy choroby moga utrudnia¢ oceng stanu zdrowia pacjenta lub zaciemnia¢
rozpoznanie albo przebieg kliniczny wspotwystepujacej choroby.

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas podawania opioidow pacjentom z obrzgkiem sluzowatym,
niedoczynnoscig tarczycy lub niedoczynnos$cig kory nadnerczy (np. chorobg Addisona).

Wykazano, ze opioidy zwi¢kszajg ci$nienie wewnatrz przewodow zotciowych i u pacjentow
z zaburzeniami drég zétciowych powinny by¢ stosowane ostroznie.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas podawania opioidow pacjentom w podesztym wieku
i ostabionym.

Bioragc pod uwage doswiadczenie wynikajace ze stosowania morfiny, jednoczesne stosowanie
z inhibitorami monoaminooksydazy (ang. monoamine oxidase, MAQO) moze spowodowac¢ nasilenie

dziatania opioidow (patrz punkt 4.5).

Substancje pomocnicze

Produkt leczniczy zawiera maltitol ciekly. Produkt leczniczy nie powinien by¢ stosowany u pacjentow
z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancjg fruktozy.

Produkt leczniczy zawiera zolcien pomaranczowa (E110). Zotcien pomarafczowa moze powodowaé
reakcje alergiczne.

Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na lamelke, to znaczy produkt leczniczy
uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.
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Dzieci 1 mlodziez

Stosowanie u mtodziezy (w wieku od 15 do < 18 lat)

Ze wzgledu na brak danych dotyczacych mtodziezy (w wieku od 15 do < 18 lat) pacjentow z tej grupy
wiekowej nalezy uwazniej monitorowac w czasie leczenia.

4.5

Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Skojarzenia buprenorfiny i naloksonu nie nalezy przyjmowac razem z nast¢pujgcymi srodkami:

Napoje alkoholowe lub produkty lecznicze zawierajace alkohol, poniewaz alkohol zwigksza
uspokajajace dziatanie buprenorfiny (patrz punkt 4.7).

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy stosowac¢ ostroznie w przypadku jednoczesnego
podawania nastepujacych produktéow leczniczych:

Leki uspokajajace, takie jak benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze.

Jednoczesne stosowanie opioidow z uspokajajagcymi produktami leczniczymi, takimi jak
benzodiazepiny lub podobne produkty lecznicze, zwicksza ryzyko sedacji, zahamowania
czynnosci oddechowe;j, $pigczki i zgonu ze wzgledu na addycyjne dzialanie depresyjne na OUN.
Dawka i czas trwania jednoczesnego stosowania uspokajajacych produktow leczniczych powinny
by¢ ograniczone (patrz punkt4.4). Nalezy ostrzec pacjentow, ze samodzielne stosowanie
nieprzepisanych przez lekarza benzodiazepin podczas leczenia tym produktem leczniczym jest
bardzo niebezpieczne. Jezeli lekarz zalecit rownoczesne przyjmowanie benzodiazepin z tym
produktem leczniczym, nalezy postgpowac $cisle wedtug wskazan lekarza (patrz punkt 4.4).

Jednoczesne stosowanie produktu leczniczego Suboxone z gabapentynoidami (gabapentyng i
pregabaling) moze powodowaé depresj¢ oddechowa, niedocisnienie, glgboka sedacje, Spigczke
lub zgon (patrz punkt 4.4).

Inne $rodki thumiace czynno$é¢ osrodkowego uktadu nerwowego, inne pochodne opioidowe (np.
metadon, leki przeciwbolowe i przeciwkaszlowe), niektore leki przeciwdepresyjne, dziatajace
uspokajajaco leki z grupy antagonistow receptora H1, barbiturany, anksjolityki inne niz
benzodiazepiny, neuroleptyki, klonidyna i podobne: skojarzenia te nasilajg zahamowanie
czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego. Obnizony stopien uwagi moze powodowac, ze
prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn bedzie niebezpieczne.

Dodatkowo moze by¢ utrudnione uzyskanie odpowiedniej analgezji podczas podawania petnego
agonisty receptoréw opioidowych pacjentom otrzymujacych skojarzenie buprenorfiny

i naloksonu. Dlatego w przypadku stosowania pelnego agonisty istnieje mozliwo$¢
przedawkowania, zwtaszcza przy probach zahamowania dzialania czgSciowego agonisty
buprenorfiny lub gdy stezenie buprenorfiny w osoczu zmniejsza si¢.

Serotoninergiczne produkty lecznicze, takie jak inhibitory MAO, selektywne inhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny

i noradrenaliny (SNRI) lub trdjpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, poniewaz zwigkszaja one
ryzyko zespotu serotoninowego, choroby mogacej zagraza¢ zyciu (patrz punkt 4.4)

Naltrekson i nalmefen sg antagonistami receptorow opioidowych, ktore moga blokowac
farmakologiczne dziatanie buprenorfiny. Przeciwwskazane jest ich rownoczesne podawanie
podczas leczenia skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu ze wzgledu na potencjalnie
niebezpieczng interakcje, ktdra moze wywotaé nagle wystapienie dtugotrwatych i intensywnych
objawow opioidowego zespotu abstynencyjnego (patrz punkt 4.3).

Inhibitory CYP3A4: badanie interakcji buprenorfiny z ketokonazolem (silny inhibitor CYP3A4)
wykazato zwigkszenie wartosci parametrow Cmax 1 AUC (pole pod krzywa, ang. area under the
curve) buprenorfiny (odpowiednio o ok. 50% i 70%) oraz, w mniejszym stopniu,
norbuprenorfiny. Pacjenci otrzymujacy produkt leczniczy Suboxone muszg by¢ $cisle
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monitorowani 1 moga wymagaé¢ zmniejszenia dawki, jezeli produkt leczniczy jest podawany

z silnymi inhibitorami CYP3A4 (np. inhibitorami proteazy, takimi jak rytonawir, nelfinawir lub
indynawir badz azolowymi lekami przeciwgrzybicznymi, takimi jak ketokonazol lub
itrakonazol, antybiotykami makrolidowymi).

. Induktory CYP3A4: rownoczesne stosowanie induktoréw CYP3A4 i buprenorfiny moze
doprowadzi¢ do zmniejszenia stezenia buprenorfiny w osoczu, co moze by¢ przyczyna
nieoptymalnego leczenia uzaleznienia od opioidow za pomoca buprenorfiny. Zaleca si¢, aby
otrzymujacy skojarzenie buprenorfiny i naloksonu pacjenci, ktorym podaje si¢ rownoczesnie
induktory (np. fenobarbital, karbamazepina, fenytoina, ryfampicyna), byli doktadnie
monitorowani. Moze by¢ konieczne stosowne zmodyfikowanie dawki buprenorfiny lub
induktora CYP3A4.

. Biorac pod uwage doswiadczenie wynikajace ze stosowania morfiny, jednoczesne stosowanie
z inhibitorami MAO moze spowodowac nasilenie dziatania opioidow.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje
Ciaza

Brak danych lub istniejg tylko ograniczone dane dotyczace stosowania skojarzenia buprenorfiny
i naloksonu u kobiet w okresie cigzy. Badania na zwierzetach wykazaty szkodliwy wptyw na
reprodukcje (patrz punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla cztowieka jest nieznane.

Stosowana pod koniec cigzy buprenorfina moze spowodowac zahamowanie czynnosci oddechowej
u noworodkow nawet po krotkim okresie podawania. Diugotrwale podawanie buprenorfiny

w ostatnim trymestrze cigzy moze spowodowac wystgpienie zespotu abstynencyjnego u noworodka.
(np. hipertonig, drzenie u noworodkow, pobudzenie u noworodkow, drgawki kloniczne lub inne
drgawki). Zespot ten zwykle wystepuje od kilku godzin do kilku dni po urodzeniu.

Z powodu dhugiego okresu pottrwania buprenorfiny nalezy rozwazy¢ kilkudniowe monitorowanie
nienarodzonego dziecka pod koniec cigzy, aby zapobiec ryzyku wystapienia u noworodkoéw
zahamowania czynnos$ci oddechowej lub zespotu abstynencyjnego.

Ponadto stosowanie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu w czasie cigzy powinien przeanalizowaé
lekarz. Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu nalezy stosowaé w okresie cigzy wylgcznie

w przypadku, gdy potencjalne korzysci przewazaja nad potencjalnym ryzykiem dla ptodu.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy nalokson przenika do mleka ludzkiego. Buprenorfina i jej metabolity przenikaja do
mleka ludzkiego. Stwierdzono hamowanie laktacji przez buprenorfing u szczuréw. Dlatego podczas
leczenia produktem Suboxone nalezy przerwac karmienie piersia.

Plodnosé

Badania na zwierzgtach wykazaly obnizenie ptodnos$ci u samic przyjmujacych duze dawki
(ekspozycja ogolnoustrojowa > 2.4 razy ekspozycji u ludzi po maksymalnej zalecanej dawce 24 mg
buprenorfiny, w oparciu o AUC; patrz punkt 5.3).

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu wywiera niewielki lub umiarkowany wplyw na zdolnos¢
prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn u pacjentéw uzaleznionych od opioidéw. Produkt

leczniczy moze powodowac sennos¢, zawroty gtowy lub zaburzenia procesow myslowych,
szczegOlnie na poczatku leczenia i w okresie dostosowania dawki. Przyjmowanie produktu
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z alkoholem lub $rodkami thumigcymi czynno$¢ osrodkowego uktadu nerwowego moze nasili¢
wymienione objawy (patrz punkty 4.4 1 4.5).

Pacjentow nalezy ostrzec przed prowadzeniem pojazdow mechanicznych lub obstugiwaniem maszyn,
poniewaz skojarzenie buprenorfiny i naloksonu moze niekorzystnie wptywacé na ich zdolno$¢ do
wykonywania tych czynnosci.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Najczesciej zglaszanymi reakcjami niepozadanymi zwigzanymi z leczeniem podczas podstawowych
badan klinicznych byly zaparcia i objawy zazwyczaj zwigzane z odstawieniem narkotyku (t;.
bezsennos$¢, bol glowy, nudnosci, zwickszona potliwosc¢ i bol). Niektore przypadki napadow
drgawkowych, wymiotow, biegunki i podwyzszonych wynikéw badan czynnosci watroby byly
uznawane za cig¢zkie.

Najczesciej zgtaszanymi dzialaniami niepozadanymi zwigzanymi z leczeniem w przypadku
podjezykowego lub podpoliczkowego podania skojarzenia buprenorfiny i naloksonu byty
odpowiednio niedoczulica jamy ustnej i przekrwienie btony $luzowej jamy ustnej. Pozostatymi
dziataniami niepozadanymi zwigzanymi z leczeniem, ktore zgtoszono u wigcej niz jednego pacjenta,
byly zaparcia, bol jezyka i wymioty.

Tabelaryczne zestawienie dzialah niepozadanych

Uwzgledniono takze dzialania niepozadane zgtaszane w ramach nadzoru po wprowadzeniu produktu
leczniczego do obrotu.

Czestos¢ wystepowania mozliwych dziatan niepozadanych przedstawionych ponizej okreslono za
pomoca nast¢pujacej konwencji:

Bardzo czesto (> 1/10), czgsto (= 1/100 do < 1/10), niezbyt czgsto (> 1/1,000 do < 1/100), czestosé
nieznana (cz¢sto$¢ nie moze byc¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Tabela 1. Zwigzane z leczeniem dzialania niepozadane, opisywane w badaniach klinicznych nad
skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu oraz zglaszane po wprowadzeniu produktu leczniczego
do obrotu

Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestos¢
ukladéw nieznana
i narzadow
Zakazenia Grypa, Zakazenie drog
i zarazenia zakazenie, moczowych,
pasozytnicze zapalenie gardta, | zakazenie pochwy
niezyt nosa
Zaburzenia krwi Niedokrwisto$¢,
i uktadu leukocytoza,
chionnego leukopenia,
limfadenopatia,
trombocytopenia
Zaburzenia Nadwrazliwos¢ Wstrzas
uktadu anafilaktyczny
immunologiczneg
0
Zaburzenia Zmniejszony
metabolizmu apetyt,
i odzywiania hiperglikemia,
hiperlipidemia,
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Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestos¢
ukladéw nieznana
i narzadow
hipoglikemia
Zaburzenia Bezsenno$¢ Lek, Niezwykle sny, Omamy
psychiczne depresja, pobudzenie,
obnizenie libido, | apatia,
nerwowos¢, depersonalizacja,
zaburzenia uzaleznienie od
myslenia narkotykow,
euforia,
wrogos¢
Zaburzenia Bol glowy Migrena, Amnezja, Encefalopatia
uktadu zawroty glowy, zaburzenia uwagi, | watrobowa,
nerwowego hipertonia, hiperkineza, omdlenie
parestezja, drgawki,
sennos¢ zaburzenia mowy,
drzenie
Zaburzenia oka Niedowidzenie, Zapalenie
zaburzenia spojowek,
Izawienia Zwezenie zrenicy,
niewyrazne
widzenie
Zaburzenia ucha Zawroty glowy
i blednika pochodzenia
btednikowego
Zaburzenia serca Dusznica bolesna,
bradykardia,
zawal mig$nia
sercowego,
kotatanie serca,
tachykardia
Zaburzenia Nadcis$nienie, Niedoci$nienie Niedoci$nienie
naczyniowe rozszerzenie ortostatyczne
naczyn
Zaburzenia Kaszel Astma, Skurcz oskrzeli,
uktadu dusznosé, zahamowanie
oddechowego, ziewanie czynnosci
klatki piersiowej oddechowej
i Srodpiersia
Zaburzenia Zaparcia, Bol brzucha, Niedoczulica jamy | Zapalenie
zolgdka i jelit nudnosci biegunka, ustnej, jezyka,
niestrawnosc, bol jezyka, zapalenie jamy
wzdecia, owrzodzenie jamy | ustnej,
przekrwienie ustnej, préchnica
btony sluzowe;j obrzek ust, zebow
jamy ustnej, bol w jamie ustnej,
wymioty parestezja jamy
ustnej,
przebarwienie
jezyka
Zaburzenia Nieprawidtowa Wirusowe
watroby i drog czynno$¢ watroby zapalenie
zolciowych watroby,
ostre zapalenie
watroby,
zoltaczka,
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Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Czestos¢
ukladow nieznana
i narzadow
martwica
watroby,
zespot
watrobowo-
nerkowy
Zaburzenia skory | Zwigkszona Swiad, Tradzik, Obrzek
i thanki potliwosé wysypka, lysienie, naczynioruchow
podskornej pokrzywka zhuszczajace y
zapalenie skory,
suchos¢ skory,
guzki skorne
Zaburzenia Bl plecow, Zapalenie stawow
miesniowo- bol stawow,
szkieletowe kurcze migsni,
i thkanki lgcznej b6l migéni
Zaburzenia nerek Nieprawidtowos$c | Albuminuria,
idrog i moczu trudnosci
moczowych z oddawaniem
moczu,
krwiomocz,
kamica nerkowa,
zatrzymanie
moczu
Zaburzenia Zaburzenia Brak miesigczki,
uktadu erekcji zaburzenia
rozrodczego ejakulacji,
i piersi krwotok
miesigczkowy,
krwawienie
maciczne
Zaburzenia Zespot Astenia, Hipotermia Noworodkowy
ogolne i stany abstynencyjny bol w klatce zespot
w miejscu piersiowej, abstynencyjny
podania dreszcze,
goraczka,
zte
samopoczucie,
bol,
obrzek
obwodowy
Badania Nieprawidtowe Wzrost stezenia Zwigkszenie
diagnostyczne wyniki badan kreatyniny we aktywnosci
czynnoS$ci krwi aminotransferaz
watroby,
zmniejszenie
masy ciata
Urazy, zatrucia Uraz Udar cieplny,
i powiktania po zatrucie
zabiegach
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Opis wybranych dziatan niepozadanych

W przypadkach niewlasciwego podania produktu leczniczego droga dozylng niektore dziatania
niepozadane sg przypisywane raczej faktowi niewlasciwego stosowania niz wywotywania ich przez
sam produkt leczniczy. Do dziatan tych naleza reakcje miejscowe, niekiedy septyczne (ropien,
zapalenie tkanki facznej). Ponadto zglaszano potencjalnie ci¢zkie ostre zapalenie watroby i inne
zakazenia, takie jak zapalenie pluc czy zapalenie wsierdzia (patrz punkt 4.4).

U pacjentéw ze znacznym uzaleznieniem od narkotykéw w poczatkowej fazie podawania
buprenorfiny moze wystapi¢ zespot abstynencyjny, podobny do zespotu abstynencyjnego zwigzanego

z naloksonem (patrz punkt 4.2 i 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgltaszania
wymienionego w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Objawy

Zahamowanie czynno$ci oddechowej wynikajace z zahamowania czynno$ci osrodkowego uktadu
nerwowego jest gldwnym objawem wymagajacym interwencji w przypadku przedawkowania,
poniewaz moze ono prowadzi¢ do zatrzymania oddechu i $§mierci. Objawami przedawkowania moga
by¢ rowniez sennos¢, niedowidzenie, zwegzenie zrenic, niedoci$nienie, nudnosci, wymioty i (lub)
zaburzenia mowy.

Postepowanie

Nalezy zastosowaé ogolne §rodki wspomagajace, w tym Sciste monitorowanie stanu oddechowego

i kardiologicznego pacjenta. Nalezy wdrozy¢ objawowe leczenie zahamowania czynnos$ci oddechowe;j
i standardowe $rodki intensywnej opieki. Konieczne jest zapewnienie droznosci drog oddechowych

1 wspomaganej lub kontrolowanej wentylacji. Pacjenta nalezy przenies¢ w miejsce, w ktorym dostepne
sg pelne mozliwosci wykonania resuscytacji.

Jezeli pacjent wymiotuje, nalezy podja¢ odpowiednie dziatania, aby zapobiec zachtys$nieciu sig
wymiocinami.

Zaleca si¢ zastosowanie antagonisty receptorow opioidowych (tzn. naloksonu), pomimo niewielkiego
wplywu, jaki moze on wywiera¢ podczas odwracania objawow oddechowych wywotanych przez
buprenorfing w porownaniu z jego dziataniem na $rodki bedace pelnymi agonistami receptoréw
opioidowych.

W przypadku stosowania naloksonu podczas okreslania dtugo$ci okresu leczenia i nadzoru
medycznego potrzebnego do odwrocenia efektow przedawkowania nalezy wzigé pod uwage diugi
czas dziatania buprenorfiny. Nalokson jest usuwany z organizmu szybciej niz buprenorfina, co moze
by¢ przyczyng nawrotu wczesniej sttumionych objawow przedawkowania buprenorfiny, dlatego moze
by¢ konieczne stosowanie infuzji ciaglej. Jesli infuzja nie jest mozliwa, moze by¢ wymagane
wielokrotne podanie naloksonu. Szybkos¢ infuzji dozylnej powinna by¢ dostosowana do odpowiedzi
pacjenta.
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5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wladciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inne leki stosowane w leczeniu chordb uktadu nerwowego, leki
stosowane w leczeniu uzaleznien, kod ATC: NO7BC51.

Mechanizm dziatania

Buprenorfina jest czgsciowym agonista/antagonistg receptorow opioidowych, wigzacym sig

z receptorami 1 1 K (kappa) w mozgu. Jej aktywno$¢ w podtrzymujacym leczeniu uzaleznienia
opioidowego jest przypisywana wolno odwracalnemu wigzaniu z receptorami y, co w dtuzszym czasie
moze zminimalizowaé potrzebe przyjmowania narkotykow przez uzaleznionych pacjentéw.

Podczas badan farmakologii klinicznej u 0s6b uzaleznionych od opioidéw obserwowano putapowe
agonistyczne efekty opioidowe.

Nalokson jest antagonistg receptorow opioidowych p. Nalokson podawany w zwyktych dawkach
doustnie lub podjezykowo pacjentom do$wiadczajagcym opioidowych objawdw abstynencyjnych
wykazuje niewielki lub zerowy efekt farmakologiczny, co wynika z jego prawie catkowitego
metabolizmu pierwszego przejscia. Jednakze, w przypadku podawania dozylnego osobom
uzaleznionym od opioidow, obecno$¢ naloksonu w produkcie leczniczym Suboxone wywoluje
wyrazne dziatanie antagonistyczne w stosunku do opioidéw i opioidowy zespot abstynencyjny,
zniechgcajgc w ten sposob do dozylnego naduzywania produktu.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Dane o skutecznosci i bezpieczenstwie skojarzenia buprenorfiny i naloksonu pochodza gtownie

z rocznego badania klinicznego, obejmujacego 4-tygodniowe randomizowane, prowadzone metoda
podwojnie Slepej proby porownanie dziatania skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, buprenorfiny
oraz placebo, po ktérym nastepowato 48-tygodniowe badanie bezpieczenstwa stosowania skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. W badaniu tym 326 oséb uzaleznionych od heroiny losowo przydzielono do
grup otrzymujacych skojarzenie buprenorfiny i naloksonu w dawce 16 mg na dobg, 16 mg
buprenorfiny na dobg¢ lub placebo. W przypadku uczestnikow przydzielonych w drodze randomizacji
do jednej z grup aktywnego leczenia w dniu 1. podawano 8 mg buprenorfiny, a nastgpnie w dniu 2.
podawano 16 mg (dwie tabletki po 8 mg) buprenorfiny. W dniu 3. u oséb przydzielonych w drodze
randomizacji do grupy, ktéra miata otrzymywac¢ skojarzenie buprenorfiny i naloksonu, zmieniano
leczenie na tabletke ztozona. Uczestnicy przychodzili codziennie do przychodni (od poniedziatku do
piatku) w celu otrzymania leku i dokonania oceny skuteczno$ci. Na soboty i niedziele pacjenci
otrzymywali odpowiednig ilo$¢ leku do domu. Gtéwnym poréwnaniem w badaniu byta ocena
skuteczno$ci buprenorfiny oraz skojarzenia buprenorfiny i naloksonu podawanych indywidualnie

w stosunku do placebo. Odsetek probek moczu pobieranych trzy razy w tygodniu, w ktorych nie
stwierdzono obecnos$ci opioidow innych niz stosowane w badaniu, byt statystycznie wigkszy zardowno
w przypadku skojarzenia buprenorfiny i naloksonu wzgledem placebo (p < 0,0001), jak i buprenorfiny
wzgledem placebo (p < 0,0001).

W podwdjnie pozorowanym badaniu prowadzonym metoda podwojnie §lepej proby w grupach
rownoleglych porownujacym etanolowy roztwor buprenorfiny z aktywng kontrolg w postaci petnego
agonisty 162 osoby zostaty przydzielone w drodze randomizacji do grup otrzymujacych podjezykowo
etanolowy roztwor buprenorfiny w dawce 8 mg na dobg (dawka mniej wiecej porownywalna z dawka
12 mg na dobe skojarzenia buprenorfiny i naloksonu) lub dwie wzglednie mate dawki aktywnej
kontroli, z ktérych jedna byta wystarczajaco mala, aby stuzy¢ za alternatywe dla placebo, podczas fazy
wprowadzania leczenia trwajacej od 3 do 10 dni, 16-tygodniowej fazy leczenia podtrzymujacego

1 7-tygodniowej fazy odtruwania. Dawke podtrzymujaca buprenorfiny osiggano w dniu 3.; dawki

w grupie aktywnej kontroli dobierano bardziej stopniowo. Biorac pod uwagg liczbg osob
kontynuujacych leczenie i odsetek ujemnych wynikoéw badan probek moczu pobieranych trzy razy

w tygodniu w celu oznaczenia opioidow innych niz stosowane w badaniu, buprenorfina okazata si¢

35



skuteczniejsza od malej dawki kontroli w utrzymywaniu os6b uzaleznionych od heroiny w leczeniu
1 zmniejszaniu przez nich zuzycia opioidow w czasie leczenia. Skuteczno$¢ buprenorfiny w dawce
8 mg na dobe byta podobna do skutecznosci umiarkowanej dawki kontroli aktywnej, jednakze
roéwnowaznos$¢ nie zostata wykazana.

W wieloosrodkowym, randomizowanym badaniu z grupg kontrolng 92 pacjentéw otrzymato lamelke
Suboxone lub tabletki podjezykowe Suboxone po 7-dniowym okresie przygotowawczym, w czasie
ktorego stosowano tabletki podjezykowe Suboxone. Potrzeba byto $rednio 4 minut do widocznego
rozpuszczenia tabletek podjezykowych i srednio 3 minut do rozpuszczenia lamelek podjezykowych.

W odniesieniu do mozliwosci usunigcia lamelek podanych podjezykowo wykazano, ze po

30 sekundach od podania pojedynczej lamelki zaden z uczestnikoéw badania nie byl w stanie usung¢
cze¢$ci ani calosci lamelki. Gdy jednak podawano co najmniej dwie lamelki, uczestnikom tatwiej byto
usuna¢ czes¢ lub cato$¢ lamelki po 30 sekundach. Jednoczesnie nie wolno podawaé wigcej niz dwie

lamelki (patrz punkt 4.2).

5.2

Buprenorfina

Wchlanianie

Wiasciwosci farmakokinetyczne

Buprenorfina po podaniu doustnym podlega metabolizmowi pierwszego przejscia z N-dealkilacja
i sprzeganiem z kwasem glukuronowym w jelicie cienkim i watrobie. Dlatego podawanie tego
produktu leczniczego drogg doustng jest niewlasciwe.

Stgzenie buprenorfiny w osoczu zwigkszalo si¢ ze wzrostem podjezykowej dawki skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. Obserwowano duzg zmienno$¢ migdzyosobnicza w zakresie stezenia
buprenorfiny w osoczu, lecz zmienno§¢ wewnatrzosobnicza byta niska.

Tabela 2. Parametry farmakokinetyczne (Srednia = SD) buprenorfiny i naloksonu po podaniu
podjezykowym lamelki Suboxone

Parametr Dawka lamelki Suboxone (mg)

farmakokinetyczny 2 mg/0,5 mg | 4 mg/1 mg* | 8 mg/2 mg | 12 mg/3 mg
Buprenorfina

Crmax (ng/ml) 0,947 + 0,374 1,40 + 0,687 3,37+ 1,80 4,55 +2,50
?ﬁ?ﬁ:fs) (), 1,53 (0,75-4,0) | 1,50(0,5-3,0) | 1,25(0,75-4,0) | 1,50 (0,5-3,0)
AUCinr(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
Norbuprenorfina

Crax (ng/ml) 0,312 + 0,140 0,617 0,311 1,40 + 1,08 2,37 + 1,87
?ﬁii"“;ﬁ:) (), 1,38 (0,5-8,0) | 1,25(0,548,0) | 1,25(0,75-12,0) | 1,25 (0,75-8,0)
AUCiyt(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
Nalokson

Crax (ng/ml) 0,054 + 0,023 0,0698 +0,0378 | 0,193 = 0,091 0,238 + 0,144
?ﬁii"“;ﬁ:) (), 0,75 (0,5-2,0) | 0,75 (0,5-1,5) | 0,75 (0,5-1,25) | 0,75 (0,50-1,25)
AUCint(ng-h/ml) 0,137 + 0,043 0,204 + 0,108 0,481 + 0,201 0,653 + 0,309
tix (h) 5,00 £5,52 3,91 +3,37 6,25 +3,14 11,91 + 13,80

* Brak danych dotyczacych lamelki o mocy 4 mg/1 mg; jej sktad jest proporcjonalny do sktadu
lamelki o mocy 2 mg/0,5 mg, a wielko$¢ odpowiada wielkosci 2 lamelek o mocy 2 mg/0,5 mg.
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Tabela 3. Zmiany parametréw farmakokinetycznych lamelki Suboxone podawanej podjezykowo
lub podpoliczkowo w poréwnaniu z tabletkg podjezykowa Suboxone

Dawka Parametr | Zwi¢kszenie st¢zenia Parametr Zwiegkszenie stezenia naloksonu
farmakok | buprenorfiny farmakoki
inetyczny | Lamelk | Lamelk | Lamelka | netyczny Lamelka | Lamelka Lamelka
a a podana podana podana podana
podana | podana | podpolic podjezyk | podpoliczko | podpoliczko
podjezy | podpoli | zkowo owo wo wo
kowo czkowo | w porow w pordw | w pordwnani | w poréwnani
wpord | wpord | naniu naniu u z tabletka | u z lamelka
wnaniu | wnaniu | z lamelka z tabletka | podjezykow | podana
z tablet | ztablet | podana podjezyk | a podjezykow
ka ka podjezyk owa 0
podjezy | podjezy | owo
kowa kowa
1 x Crnax 22% 25% - Cmax - - -
2mg/0,5mg | AUCppast | - 19% - AUCo.ast - - -
2 x Crnax - 21% 21% Cnax - 17% 21%
2mg/0,5mg | AUCppast | - 23% 16% AUCo-ast - 22% 24%
1 x Crnax 28% 34% - Cnax 41% 54% -
8mg2mg | AUCpns | 20% 25% - AUCo-ast 30% 43% -
1 x Cnax 37% 47% - Cnax 57% 72% 9%
12mg/3mg | AUCoust | 21% 29% - AUCq1ast 45% 57% -
1 x Crnax - 27% 13% Crnax 17% 38% 19%
8mg2mg | AUCops | - 23% - AUCo-tast - 30% 19%
plus
2 x
2 mg/0,5 mg

Uwaga 1: Znak ,,—” oznacza brak zmiany, gdy 90-procentowe przedziaty ufnosci dla parametréw
AUC.1ast 1 Cmax zawierajg si¢ w zakresie od 80% do 125% warto$ci granicznych.

Uwaga 2: Brak danych dotyczacych lamelki o mocy 4 mg/1 mg; jej sktad jest proporcjonalny do
sktadu lamelki o mocy 2 mg/0,5 mg, a wielko$¢ odpowiada wielkosci 2 lamelek o mocy 2 mg/0,5 mg.

Dystrybucja
Po wchtonigciu buprenorfiny nastepuje faza szybkiej dystrybucji (okres pottrwania w fazie dystrybucji
od 2 do 5 godzin).

Buprenorfina jest silnie lipofilna, przez co szybko przenika przez bariere krew-mozg.
Buprenorfina wiaze si¢ z biatkami w okoto 96%, gtéwnie z alfa- i beta-globulinami.

Metabolizm

Buprenorfina jest metabolizowana gtownie na drodze N-dealkilacji przez mikrosomalny cytochrom
CYP3A4 w watrobie. Czasteczka macierzysta i gtdwny dealkilowany metabolit, norbuprenorfina,
ulegaja nastepnie glukuronidacji. Norbuprenorfina wiaze si¢ z receptorami opioidowymi w warunkach
in vitro. Nie wiadomo jednak, czy norbuprenorfina przyczynia si¢ do ogélnego dziatania skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu.

Eliminacja

Eliminacja buprenorfiny ma charakter dwu- lub trojwyktadniczy, a §redni okres pottrwania

w koncowej fazie eliminacji z osocza podano w tabeli 2.

Buprenorfina jest wydalana z katem (w ok. 70%), poprzez wydalanie z z6lcig sprzegnigtych z kwasem
glukuronowym metabolitow, reszta (ok. 30%) jest wydalana z moczem.

Liniowos¢ lub nieliniowos¢
Wartosci obu Cmax 1 AUC zwigkszaly si¢ liniowo wraz ze wzrostem dawki (w zakresie 4—16 mg),
chociaz zwigkszenie to nie bylo wprost proporcjonalne do dawki.
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Nalokson

Wchtanianie

Srednie maksymalne stezenie naloksonu w osoczu byto zbyt niskie, aby ocenié¢ proporcjonalno$é
wzgledem dawki, a u siedmiu z o§miu badanych uczestnikow ze st¢zeniem naloksonu w osoczu
powyzej granicy oznaczalnosci (0,05 ng/ml) nie wykryto naloksonu po uptywie 2 godzin od podania
dawki.

Nie wykryto, by nalokson wptywat na farmakokinetyke buprenorfiny i zaréwno tabletki podjezykowe
z buprenorfina, jak i lamelka podjezykowa ze skojarzeniem buprenorfiny i naloksonu skutkuja
podobnym stezeniem buprenorfiny w osoczu.

Dystrybucja
Nalokson wigze si¢ z biatkami w okoto 45%, glownie z albuminami.

Metabolizm

Nalokson jest metabolizowany w watrobie, gtownie przez sprzeganie z kwasem glukuronowym,
i wydalany z moczem.

Nalokson ulega bezposredniej glukuronidacji do 3-glukuronidu naloksonu, a takze N-dealkilacji
i redukcji grupy karbonylowej w pozycji 6.

Eliminacja
Nalokson jest wydalany z moczem, a jego sredni okres poéttrwania w fazie eliminacji z osocza miesci

si¢ w zakresie od 2 do 12 godzin.

Szczegblne grupy pacjentéw

Pacjenci w podesztym wieku
Nie sg dostepne dane farmakokinetyczne dotyczace pacjentow w podeszilym wieku.

Zaburzenia czynnosci nerek

Eliminacja droga nerkowa odgrywa stosunkowo mala rolg (ok. 30%) w ogolnym klirensie skojarzenia
buprenorfiny i naloksonu. Nie ma potrzeby zmiany dawkowania ze wzgledu na czynnos$¢ nerek, ale
zaleca si¢ ostrozno$¢ podczas podawania produktu osobom z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek
(patrz punkt 4.3).

Zaburzenia czynnosci wqtroby

Wplyw zaburzen czynnosci watroby na farmakokinetyke buprenorfiny oceniano w badaniu po
wprowadzeniu produktu leczniczego do obrotu. Tabela 4 zawiera zestawienie wynikow badania
klinicznego, w ktorym ekspozycje na buprenorfine i nalokson ustalano po podaniu tabletek
podjezykowych skojarzenia buprenorfiny i naloksonu 2,0/0,5 mg u 0s6b zdrowych oraz u pacjentow
z zaburzeniami czynnosci watroby roznego stopnia.
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Tabela 4. Wplyw zaburzen czynnosci watroby na parametry farmakokinetyczne buprenorfiny
i naloksonu po podaniu produktu leczniczego Suboxone (zmiana w stosunku do 0séb zdrowych)

Lagodne zaburzenia

Umiarkowane
zaburzenia czynnoSci

Ciezkie zaburzenia

Parametr czynnoSci watroby watrob czynnosci watroby
farmakokin | (klasa A wg skali A Y . (klasa C wg skali
. (klasa B wg skali .

etyczny Childa-Pugha) . Childa-Pugha)

(n=9) Childa-Pugha) (n=8)

(n=38)

Buprenorfina
Cinax 1,2-krotne zwiekszenie 1,1-krotne zwiekszenie 1,7-krotne zwiekszenie
AUC st Podobne do grupy 1,6-krotne zwickszenie 2,8-krotne zwigkszenie

kontrolnej
Nalokson

Podobne do grupy . . . .
Cinax . 2,7-krotne zwickszenie 11,3-krotne zwickszenie

kontrolnej
AUCast 0,2-krotne zwigkszenie 3,2-krotne zwigkszenie 14,0-krotne zwigkszenie

Ogdlnie rzecz biorac, stezenie buprenorfiny w osoczu wzrosto okoto 3-krotnie u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynno$ci watroby, podczas gdy stezenie naloksonu w osoczu u pacjentéw z cigzkimi
zaburzeniami czynnosci watroby wzrosto 14-krotnie.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Skojarzenie buprenorfiny i naloksonu badano u zwierzat w badaniach toksycznos$ci dawki
jednorazowej (toksycznos¢ ostra) i dawek wielokrotnych (do 90 dni u szczuréw). Nie stwierdzono
synergistycznego dzialania toksycznego. Wystepujace dziatania niepozadane byly zwigzane

z farmakologicznie znang aktywnoscia agonistyczna i (lub) antagonistyczng wobec receptorow

opioidowych.

Mieszanina chlorowodorku buprenorfiny i chlorowodorku naloksonu (proporcja 4:1) nie wykazywata
dziatania mutagennego w tescie mutacji bakteryjnych (test Amesa) i nie dziatata klastogennie
w cytogenetycznym teScie in vitro na ludzkich limfocytach ani w dozylnym tescie mikrojadrowym

u Szczurow.

Badania wplywu na reprodukcj¢ po doustnym podawaniu buprenorfiny i naloksonu (w proporcji 1:1)
wykazaly, ze dziatanie embrioletalne wystgpowato u szczurow w przypadku wszystkich dawek
powodujacych toksycznos¢ dla matek. Najmniejsza badana dawka odpowiadata 1-

krotnosci ekspozyciji w przypadku buprenorfiny i 5-krotnosci ekspozycji w przypadku naloksonu, po
podaniu maksymalnej dawki terapeutycznej u cztowieka, przeliczonej na mg/m?” pc. U krolikow nie
obserwowano toksycznosci rozwojowej przy dawkach toksycznych dla matek. Ponadto ani

u szczurdw, ani u krolikdw nie obserwowano dzialania teratogennego. Nie wykonano badan
okotourodzeniowych i pourodzeniowych dla skojarzenia buprenorfiny i naloksonu, jednak doustne
podawanie duzych dawek buprenorfiny samicom w czasie cigzy i laktacji powodowato trudnosci

z porodem (by¢ moze w wyniku uspokajajacego dziatania buprenorfiny), wysoka $miertelnosc¢
noworodkéw i nieznaczne opoznienie rozwoju pewnych funkcji neurologicznych (odruch prostowania

si¢ na powierzchni oraz odruch wzdrygnigcia) u noworodkow szczurow.

Podawanie szczurom skojarzenia buprenorfiny i naloksonu w diecie w dawce 500 ppm lub wigkszej
powodowato obnizenie ptodnos$ci, wykazane zmniejszeniem czgstosci zachodzenia samic w cigzg.
Dawka pokarmowa 100 ppm (szacowana ekspozycja rowna w przyblizeniu 2,4-krotno$ci ekspozycji
po podaniu buprenorfiny w dawce 24 mg w skojarzeniu buprenorfiny i naloksonu u cztowieka,

w oparciu o AUC; stezenie naloksonu w osoczu szczurdw byto ponizej limitu wykrywalnosci) nie
miala niekorzystnego wptywu na ptodnos¢ samic.
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Badanie rakotworczos$ci skojarzenia buprenorfiny i naloksonu wykonano u szczuréw, podajac im
dawki 7, 30 1 120 mg/kg mc./dobe. Szacowana wielokrotnos¢ ekspozycji byta od 3 do 75 razy
wigksza, biorgc pod uwage dobowa dawke podjezykowa dla cztowieka, wynoszacg 16 mg

w przeliczeniu na mg/m* pc. We wszystkich grupach dawkowania obserwowano statystycznie istotne
zwigkszenie czestosci wystgpowania tagodnych gruczolakéw jader z komoérek srodmigzszowych
(Leydiga).

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Makrogol

Maltitol ciekty

Naturalny aromat limonkowy

Hypromeloza

Kwas cytrynowy

Acesulfam potasowy

Sodu cytrynian

Zbkcien pomaranczowa (E110)

Tusz drukarski
Glikol propylenowy (E1520)

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawartos¢é opakowania

Lamelki sa pakowane w osobne saszetki zabezpieczone przed dostepem dzieci zawierajace cztery
ztozone, zgrzane na brzegach warstwy z tereftalanu polietylenu (ang. polyethylene terephthalate,
PET), polietylenu o niskiej ggstosci (ang. low density polyethylene, LDPE), folii aluminiowej

i polietylenu o niskiej gegstosci (LDPE).

Wielkos$ci opakowan: 7 x 1, 14 x 1128 x 1 lamelka podjezykowa.

Nie wszystkie wielkoSci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

8. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/007 7 x 1 lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/008 14 x 1 lamelka podj¢zykowa
EU/1/06/359/009 28 x 1 lamelka podjezykowa

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/010 7 x 1 lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/011 14 x 1 lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/012 28 x 1 lamelka podjezykowa

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/013 7 x 1 lamelka podj¢zykowa
EU/1/06/359/014 14 x 1 lamelka podj¢zykowa
EU/1/06/359/015 28 x 1 lamelka podjezykowa

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/016 7 x 1 lamelka podj¢zykowa
EU/1/06/359/017 14 x 1 lamelka podjezykowa
EU/1/06/359/018 28 x 1 lamelka podj¢zykowa

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 26 wrzesnia 2006
Data ostatniego przediuzenia pozwolenia: 16 wrzesnia 2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegotowe informacje o tym produkcie leczniczym sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej
Agencji Lekow https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS II

WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE
ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO I SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCY ODPOWIEDZIALNI ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcow odpowiedzialnych za zwolnienie serii

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania, zawierajacy srodki okreslone w
odrebnych przepisach (patrz aneks I: Charakterystyka Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

o Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedlozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sa okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa

w art. 107¢ ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach ogtaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dzialania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczegolnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

. na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

. W razie zmiany systemu zarzadzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére moga istotnie wptynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych si¢ do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

OPAKOWANIE 7i28 TABLETEK O MOCY 2 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

| 2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 2 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 0,5 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

7 tabletek podjezykowych
28 tabletek podjezykowych

5.  SPOSOBIDROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do stosowania podjezykowego

Nie potykac.

Trzymac tabletke pod jezykiem, az do rozpuszczenia.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM I DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

| 12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/359/001 7 tabletek podjezykowych 2 mg
EU/1/06/359/002 28 tabletek podjezykowych 2 mg

| 13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

[14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe

‘ 17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

‘ 18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

OPAKOWANIE 7i 28 TABLETEK O MOCY 2 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

| 4. NUMER SERII

Lot

5. INNE

48



INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

OPAKOWANIE 7i28 TABLETEK O MOCY 8 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 8 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 2 mg naloksonu
(w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

7 tabletek podjezykowych
28 tabletek podjezykowych

5.  SPOSOBIDROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do stosowania podjezykowego

Nie potykac.

Trzymac tabletke pod jezykiem, az do rozpuszczenia.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

[ 12.

NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/359/003 7 tabletek podjezykowych 8 mg
EU/1/06/359/004 28 tabletek podjezykowych 8 mg

| 13. NUMER SERII
Nr serii (Lot)
| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe

17.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

OPAKOWANIE 7i 28 TABLETEK O MOCY 8 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

| 4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

OPAKOWANIE 7i28 TABLETEK O MOCY 16 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda tabletka podjezykowa zawiera 16 mg buprenorfiny w postaci chlorowodorku buprenorfiny i
4 mg naloksonu w postaci dwuwodnego chlorowodorku naloksonu.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera laktoze jednowodna.

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

7 tabletek podjezykowych
28 tabletek podjezykowych

5.  SPOSOBIDROGA PODANIA

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do stosowania podjezykowego

Nie potykac.

Trzymac tabletke pod jezykiem, az do rozpuszczenia.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA
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10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

[ 12.

NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/06/359/005 7 tabletek podjezykowych 16 mg
EU/1/06/359/006 28 tabletek podjezykowych 16 mg

| 13. NUMER SERII
Nr serii (Lot)
| 14. OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

| 15.

INSTRUKCJA UZYCIA

| 16.

INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe

17.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18.

NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

OPAKOWANIE 7i 28 TABLETEK O MOCY 16 mg

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited

3. TERMIN WAZNOSCI

EXP

| 4. NUMER SERII

Lot

5. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa
buprenorfina/nalokson

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda lamelka zawiera 2 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 0,5 mg naloksonu (w postaci
chlorowodorku dwuwodnego).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera maltitol ciekly i zolcien pomaranczowa (E110)
Wigcej informacji podano w ulotce

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Lamelka podjezykowa

7 x 1 lamelka podjezykowa
14 x 1 lamelka podjezykowa
28 x 1 lamelka podj¢zykowa

5.  SPOSOB I DROGI PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Tylko do podania podjezykowego i (lub) podania podpoliczkowego.
Leku nie nalezy potykaé ani rozgryzac.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

SASZETKA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfina/nalokson

2. SPOSOB PODAWANIA

podanie podjezykowe i (lub) podanie podpoliczkowe

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 lamelka podj¢zykowa

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
buprenorfina/nalokson

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda lamelka zawiera 4 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 1 mg naloksonu (w postaci
chlorowodorku dwuwodnego).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera maltitol ciekly i zolcien pomaranczowa (E110)
Wigcej informacji podano w ulotce

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Lamelka podjezykowa

7 x 1 lamelka podjezykowa
14 x 1 lamelka podjezykowa
28 x 1 lamelka podj¢zykowa

5.  SPOSOB I DROGI PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Tylko do podania podjezykowego i (lub) podania podpoliczkowego.
Leku nie nalezy potykaé ani rozgryzac.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN

59



MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

SASZETKA

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfina/nalokson

| 2. SPOSOB PODAWANIA

podanie podjezykowe i (lub) podanie podpoliczkowe

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 lamelka podjezykowa

| 6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
buprenorfina/nalokson

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda lamelka zawiera 8 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 2 mg naloksonu (w postaci
chlorowodorku dwuwodnego).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera maltitol ciekly i zolcien pomaranczowa (E110)
Wigcej informacji podano w ulotce

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Lamelka podjezykowa

7 x 1 lamelka podjezykowa
14 x 1 lamelka podjezykowa
28 x 1 lamelka podj¢zykowa

5.  SPOSOB I DROGI PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Tylko do podania podjezykowego i (lub) podania podpoliczkowego.
Leku nie nalezy potykaé ani rozgryzac.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nos$nikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

SASZETKA

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfina/nalokson

| 2. SPOSOB PODAWANIA

podanie podjezykowe i (lub) podanie podpoliczkowe

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 lamelka podj¢zykowa

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa
buprenorfina/nalokson

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNYCH

Kazda lamelka zawiera 12 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 3 mg naloksonu (w postaci
chlorowodorku dwuwodnego).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Zawiera maltitol ciekly i zolcien pomaranczowa (E110)
Wigcej informacji podano w ulotce

4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Lamelka podjezykowa

7 x 1 lamelka podjezykowa
14 x 1 lamelka podjezykowa
28 x 1 lamelka podj¢zykowa

5.  SPOSOB I DROGI PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Tylko do podania podjezykowego i (lub) podania podpoliczkowego.
Leku nie nalezy potykaé ani rozgryzac.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

| 8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP)
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9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Indivior Europe Limited
27 Windsor Place
Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

12. NUMERY POZWOLEN NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

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

13. NUMER SERII

Nr serii (Lot)

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podj¢zykowa

17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Obejmuje kod 2D bedacy nosnikiem niepowtarzalnego identyfikatora.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZY.OWIEKA

PC
SN
NN
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

SASZETKA

‘ 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA PODANIA

Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa
buprenorphinum/naloxonum
buprenorfina/nalokson

| 2. SPOSOB PODAWANIA

podanie podjezykowe i (lub) podanie podpoliczkowe

3.  TERMIN WAZNOSCI

EXP

4. NUMER SERII

Lot

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

1 lamelka podj¢zykowa

6. INNE
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika
Suboxone 2 mg/0,5 mg tabletki podjezykowe
Suboxone 8 mg/2 mg tabletki podjezykowe
Suboxone 16 mg/4 mg tabletki podjezykowe
buprenorfina/nalokson

Nalezy uwaznie zapoznad¢ si¢ z trescia ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona
informacje wazne dla pacjenta.

. Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

o W razie jakichkolwiek watpliwosci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

. Lek ten przepisano $cisle okre§lonej osobie. Nie nalezy go przekazywac innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sa takie same.

o Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane

niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Suboxone i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku Suboxone
Jak przyjmowac¢ lek Suboxone

Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywac lek Suboxone

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

A e

1. Co to jest lek Suboxone i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Suboxone stosuje si¢ w leczeniu uzaleznien od narkotykéw opioidowych, takich jak heroina lub
morfina u 0s6b uzaleznionych od narkotykow, ktore wyrazity zgode¢ na leczenie.

Lek Suboxone jest stosowany u dorostych i mlodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktérzy korzystaja
réowniez z leczenia medycznego, spotecznego i psychologicznego.
2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Suboxone

Kiedy nie przyjmowa¢ leku Suboxone:

. jesli pacjent ma uczulenie na buprenorfine, nalokson lub ktérykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienionych w punkcie 6);

. jesli pacjent ma ciezkie problemy z oddychaniem;

. jesli pacjent ma ciezkie problemy z watroba;

. jesli znajduje si¢ w stanie upojenia alkoholowego lub wystepuje u niego drzenie, pocenie sig,
lek, dezorientacja (splatanie) lub omamy spowodowane alkoholem;

. jesli pacjent przyjmuje naltrekson lub nalmefen w leczeniu uzaleznienia od alkoholu lub
opioidow.

Ostrzezenia i SrodKi ostroznosci

Przed rozpocze¢ciem przyjmowania leku Suboxone nalezy oméwic to z lekarzem w przypadku
wystepowania:

. astmy lub innych problemoéw z oddychaniem;

. problemow z watroba, takich jak zapalenie watroby;
. niskiego ci$nienia krwi;

. niedawnego urazu gtowy lub choroby mézgu;
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zaburzen uktadu moczowego (zwlaszcza w zwigzku z powigkszonym gruczotem krokowym

U mezczyzn);

jakichkolwiek chorob nerek;

problemow z tarczyca

zaburzen kory nadnerczy (np. choroby Addisona);

depresja lub inne choroby, ktore leczy si¢ za pomocg lekdéw przeciwdepresyjnych. Stosowanie
tych lekow jednoczesnie z lekiem Suboxone moze prowadzi¢ do zespohu serotoninowego,
choroby mogacej zagraza¢ zyciu (patrz punkt ,,Lek Suboxone a inne leki”).

Wazne informacje, o ktérych nalezy pamietac:

W razie przypadkowego spozycia lub podejrzewania spozycia nalezy natychmiast skontaktowaé
si¢ z pogotowiem ratunkowym.

Dodatkowe monitorowanie
Pacjenci w wieku powyzej 65 lat moga by¢ dodatkowo monitorowani przez lekarza.

Niewla$ciwe stosowanie i naduzywanie

Lek moze by¢ poszukiwany przez osoby naduzywajace lekow na recepte i nalezy go
przechowywaé w bezpiecznym miejscu, aby chroni¢ go przed kradzieza (patrz punkt 5). Nie
nalezy przekazywac leku innym osobom. Moze spowodowa¢ ich $mier¢ lub zaszkodzi¢ im
w inny sposob.

Problemy z oddychaniem

Pewna liczba 0s6b zmarta z powodu niewydolnosci oddechowej (niezdolnosci do oddychania),
powstatej na skutek niewtasciwego stosowania buprenorfiny lub przyjmowania jej w potaczeniu
z innymi $rodkami hamujacymi czynno$¢ osrodkowego ukladu nerwowego, takimi jako
alkohol, benzodiazepiny (trankwilizatory) czy inne opioidy.

Ten lek moze powodowac cigzkie, potencjalnie $miertelne zahamowanie czynnosci oddechowe;
(zmniejszona zdolno$¢ oddychania) u dzieci i 0s6b nieuzaleznionych, ktore przypadkowo lub
celowo przyjety lek.

Zaburzenia oddychania zwigzane ze snem

Lek Suboxone moze powodowaé zaburzenia oddychania zwigzane ze snem, takie jak bezdech
senny (przerwy w oddychaniu podczas snu) i hipoksemig zwigzang ze snem (niski poziom tlenu
we krwi). Objawy moga obejmowac przerwy w oddychaniu podczas snu, nocne przebudzenia

z powodu dusznosci, trudnosci w utrzymaniu snu lub nadmierng senno$¢ w ciagu dnia. Jesli
pacjent lub inna osoba zauwazy te objawy, nalezy skontaktowac¢ si¢ z lekarzem. Lekarz moze
rozwazy¢ zmniejszenie dawki.

Uzaleznienie
Lek moze spowodowac uzaleznienie.

Objawy abstynencyjne

Lek moze wywotaé opioidowy zespot abstynencyjny, jesli przyjmie si¢ go za szybko po
zastosowaniu opioidow. Nalezy odczeka¢ co najmniej 6 godzin po zastosowaniu krotko
dzialajacego opioidu (np. morfiny, heroiny) lub co najmniej 24 godziny po zastosowaniu dtugo
dziatajacego opioidu, takiego jak metadon.

Lek moze takze wywolywac¢ objawy abstynencyjne, jesli nagle przerwie si¢ jego stosowanie.
Patrz punkt 3 dotyczacy przerwania leczenia.

Uszkodzenie watroby

Znane sg przypadki uszkodzenia watroby po przyjmowaniu leku Suboxone, zwlaszcza jezeli byt
niewlasciwie stosowany. Moze do tego dojs¢ rowniez w wyniku zakazen wirusowych (np.
przewlektego zapalenia watroby typu C), naduzywania alkoholu, anoreksji lub stosowania
innych lekow mogacych spowodowaé uszkodzenie watroby (patrz punkt 4). Lekarz moze
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monitorowac stan watroby, zlecajac regularne wykonywanie badan krwi. W przypadku
wystepowania jakichkolwiek probleméw z watroba nalezy poinformowa¢ o nich lekarza
przed rozpoczeciem stosowania leku Suboxone.

Ci$nienie krwi
Lek ten moze powodowaé nagle obnizenie cisnienia krwi, wywotujac u pacjenta zawroty gtowy
podczas zbyt szybkiego wstawania z pozycji siedzgcej lub lezace;j.

Rozpoznanie chordéb niepowigzanych
Lek ten moze maskowaé objawy bdélowe, ktdre mogltyby pomde w rozpoznaniu pewnych
chorob. Pacjent musi poinformowac lekarza o przyjmowaniu tego leku.

Dzieci i mlodziez

Nie wolno podawac tego leku dzieciom w wieku ponizej 15 lat. Pacjentow w wieku od 15 do 18 lat
lekarz moze doktadniej monitorowaé w czasie leczenia, poniewaz nie ma danych dotyczacych tej
grupy wiekowe;.

Lek Suboxone a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie lub
ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Niektore leki moga nasila¢ dziatania niepozadane leku Suboxone, a dziatania te moga mie¢ cigzkie
nasilenie. W czasie przyjmowania leku Suboxone nie nalezy stosowac innych lekoéw bez wczesniejszej
konsultacji z lekarzem, a zwtaszcza nastepujacych:

Benzodiazepiny (stosowane w leczeniu stanéw lekowych lub zaburzen snu), takie jak
diazepam, temazepam lub alprazolam. Jednoczesne stosowanie leku Suboxone z lekami
uspokajajacymi, takimi jak benzodiazepiny lub podobne leki, zwigksza ryzyko sennosci,
trudnosci w oddychaniu (zahamowanie czynno$ci oddechowej) oraz $pigczki i moze zagrazaé
zyciu. Z tego powodu jednoczesne stosowanie tych lekow nalezy rozwazac¢ tylko woéwczas, gdy
nie sg dostgpne inne opcje leczenia. Jednak jesli lekarz przepisze lek Suboxone razem z lekami
uspokajajacymi, powinien ograniczy¢ dawke i czas trwania jednoczesnego stosowania lekow
uspokajajacych. Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich przyjmowanych lekach
uspokajajacych i doktadnie stosowac¢ si¢ do zalecen lekarza dotyczacych dawek lekow.
Pomocne moze by¢ poinformowanie przyjaciot lub cztonkéw rodziny o podanych powyzej
objawach. W przypadku wystapienia tych objawow nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

Gabapentyna lub pregabalina stosowane w leczeniu padaczki lub bolu spowodowanego
nieprawidlowo$ciami nerwoéw (bol neuropatyczny).

Inne leki mogace powodowaé uczucie sennosci stosowane do leczenia takich zaburzen, jak
stany lgkowe, bezsennos¢, drgawki/napady drgawkowe, bol. Leki tego typu moga obnizaé
uwage oraz utrudnia¢ prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn. Mogg takze powodowac
bardzo cigzkie zaburzenie w postaci zahamowania czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego.
Ponizej zamieszczono przyktady tego typu lekow:

inne leki opioidowe, takie jak metadon, niektore Srodki przeciwbdlowe oraz srodki

przeciwkaszlowe;

- antydepresanty (stosowane w leczeniu depres;ji), takie jak izokarboksazyd, fenelzyna,
selegilina, tranylcypromina i walproinian mogg wzmacnia¢ dziatanie omawianego leku;

- dziatajace uspokajajaco leki z grupy antagonistow receptora H; (stosowane w leczeniu
reakcji alergicznych), takie jak difenhydramina i chlorfenamina;

- barbiturany (stosowane do usypiania lub uspokojenia), takie jak fenobarbital,
sekobarbital;

- trankwilizatory (stosowane do usypiania lub uspokojenia), takie jak wodzian chloralu.
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. Leki przeciwdepresyjne, takie jak moklobemid, tranylcypromina, citalopram, escitalopram,
fluoksetyna, fluwoksamina, paroksetyna, sertralina, duloksetyna, wenlafaksyna, amitryptylina,
doksepina lub trimipramina. Leki te mogg wchodzi¢ w interakcje z lekiem Suboxone
1 wywotywac objawy, takie jak mimowolne, rytmiczne skurcze mig¢sni, w tym migsni
warunkujacych ruchy gatki ocznej, pobudzenie, omamy, $piaczka, nadmierna potliwosc,
drzenie, wzmozenie odruchoéw, zwigkszone napigcie mig§niowe, temperatura ciala powyzej
38°C. Jesli u pacjenta wystapig takie objawy, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

. Klonidyna (stosowana w leczeniu wysokiego ci$nienia krwi) moze wydtuzaé dziatanie tego
leku.

. Leki przeciwretrowirusowe (stosowane w leczeniu zakazenia wirusem HIV), takie jak
rytonawir, nelfinawir i indynawir, moga nasila¢ dziatanie tego leku.

. Niektore leki przeciwgrzybicze (stosowane w leczeniu zakazen grzybiczych), takie jak
ketokonazol, itrakonazol, okreslone antybiotyki, moga wydtuzaé¢ dziatanie tego leku.

. Niektore leki moga ostabi¢ dziatanie leku Suboxone. Naleza do nich leki stosowane w leczeniu
padaczki (takie jak karbamazepina i fenytoina) oraz leki stosowane w leczeniu gruzlicy
(ryfampicyna).

. Naltrekson i nalmefen (leki stosowane w leczeniu uzaleznien) moga hamowa¢ dziatanie

lecznicze leku Suboxone. Leki te nie powinny by¢ stosowane w tym samym czasie co
Suboxone, poniewaz moze dojs¢ do naglego wystapienia dtugotrwatych i intensywnych
objawow abstynencyjnych.

Stosowanie leku Suboxone z jedzeniem, piciem i alkoholem

Podczas leczenia tym lekiem nie wolno spozywac alkoholu. Alkohol spozywany w czasie
przyjmowania leku Suboxone moze nasila¢ sennos¢ oraz zwigkszac niebezpieczenstwo wystapienia
niewydolnosci oddechowe;j. Nie nalezy przetykaé ani spozywac jedzenia ani picia, dopdki tabletka sie
catkowicie nie rozpusci.

Ciaza i karmienie piersia

Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy, lub gdy planuje mie¢
dziecko, powinna poradzi¢ si¢ lekarza przed zastosowaniem tego leku. Ryzyko stosowania leku
Suboxone przez kobiety w ciazy nie jest znane. Lekarz prowadzacy zdecyduje, czy nalezy
kontynuowac leczenie, stosujac inne leki.

W czasie ciazy, szczegblnie w poéznych jej etapach, leki takie jak Suboxone moga powodowac
wystapienie u noworodka objawoéw abstynencyjnych, w tym problemoéw z oddychaniem. Objawy te
moga pojawic¢ si¢ po kilku dniach od urodzenia.

Podczas przyjmowania tego leku nie nalezy karmi¢ piersia, poniewaz buprenorfina przenika do mleka
ludzkiego.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Pacjentowi nie wolno prowadzi¢ pojazdow, jezdzi¢ na rowerze, obstugiwaé¢ dowolnych narzedzi ani
maszyn badz wykonywa¢ niebezpiecznych czynno$ci, zanim nie pozna swojej reakcji na ten lek.
Lek Suboxone moze wywotywaé sennos¢, zawroty gtowy lub zaburza¢ myslenie. Objawy te moga
wystepowac czgsciej w pierwszych kilku tygodniach leczenia, gdy dawka jest zmieniana, ale takze
w przypadku spozywania alkoholu lub jednoczesnego przyjmowania innych lekdéw uspokajajacych
w trakcie leczenia lekiem Suboxone.

Lek Suboxone zawiera laktoze i s6d
Lek zawiera laktoze. Jezeli pacjent zostat poinformowany przez lekarza o nietolerancji pewnych

cukrow, powinien skontaktowac si¢ z lekarzem przed przyjeciem tego leku.

Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke dawkowania, to znaczy lek uznaje si¢ za
»wolny od sodu”.
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3. Jak przyjmowa¢ lek Suboxone

Ten lek nalezy zawsze przyjmowac zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie
watpliwo$ci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Leczenie jest zlecane i monitorowane przez lekarzy posiadajgcych do§wiadczenie w leczeniu
uzaleznien od narkotykow.

Lekarz okresli najlepsza dawke dla pacjenta. W trakcie leczenia lekarz moze dostosowa¢ dawke
w zaleznos$ci od reakcji pacjenta na leczenie.

Rozpoczecie leczenia
Zalecana dawka poczatkowa u dorostych i mlodziezy w wieku powyzej 15 lat to zwykle dwie tabletki
podjezykowe Suboxone 2 mg/0,5 mg.

W zaleznosci od potrzeb pacjenta dawke te mozna powtarza¢ dwa razy w ciggu pierwszego dnia
leczenia.

Przed przyjeciem pierwszej dawki leku Suboxone pacjent powinien obserwowaé wyrazne objawy
zespohu abstynencyjnego. Lekarz poinformuje pacjenta, kiedy nalezy przyjac pierwsza dawke.

. Rozpoczynanie leczenia lekiem Suboxone w czasie uzaleznienia od heroiny
W przypadku uzaleznienia od heroiny lub krétko dziatajacego opioidu pierwszg dawke leku
Suboxone nalezy przyja¢ po wystapieniu objawoéw abstynencyjnych, co najmniej 6 godzin po
ostatnim przyjeciu opioidéw.

. Rozpoczynanie leczenia lekiem Suboxone w czasie uzaleznienia od metadonu
W przypadku przyjmowania metadonu lub opioidu o przedtuzonym dziataniu, przed
rozpoczgciem leczenia lekiem Suboxone dawke metadonu nalezy zmniejszy¢, najlepiej do
poziomu ponizej 30 mg na dobg. Pierwsza dawke leku Suboxone nalezy przyjac¢ po wystapieniu

objawow abstynencyjnych, co najmniej 24 godziny po ostatnim przyjeciu metadonu.

Przyjmowanie leku Suboxone

. Dawke nalezy przyjmowac raz dziennie, umieszczajac tabletki pod jezykiem.

o Nalezy trzymac tabletki pod jezykiem do czasu calkowitego rozpuszczenia. Moze to potrwac
5-10 minut.

. Nie nalezy rozgryza¢ ani potyka¢ tabletek, poniewaz lek nie bedzie wtedy dziatat i moze dojs¢

do wystgpienia objawow abstynencyjnych.

Nie nalezy nic jes¢ ani pi¢, dopoki tabletki sie catkowicie nie rozpuszcza.
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Jak wyja¢ tabletke z blistra

1. Nie nalezy wyciskac¢ tabletki przez folig.

2. Nalezy oderwac tylko jedna czes¢ blistra, wzdtuz linii perforowane;j.

o0
i

3. Nalezy chwyci¢ za odstajacy rég folii, pociggnaé foli¢ i wyjaé tabletke.

Jesli blister jest uszkodzony, tabletke nalezy wyrzucic.
Dostosowanie dawki i leczenie podtrzymujace:

W dniach po rozpoczgciu leczenia lekarz moze zwickszy¢ przyjmowang dawke leku Suboxone

w zaleznosci od potrzeb pacjenta. Jesli pacjent uwaza, ze dziatanie leku Suboxone jest zbyt silne Iub
za stabe, powinien skontaktowac¢ si¢ z lekarzem lub farmaceuts. Maksymalna dawka dobowa
wynosi 24 mg buprenorfiny.

Po okresie skutecznego leczenia mozna uzgodni¢ z lekarzem stopniowe ograniczanie dawki do
osiggnigcia mniejszej dawki podtrzymujace;j.

Przerywanie leczenia

W zaleznosci od stanu pacjenta dawke leku Suboxone mozna dalej zmniejsza¢ pod $cistym nadzorem
lekarskim, az w koncu bedzie mozna przesta¢ podawac lek.

Nie nalezy w zaden sposob zmienia¢ leczenia ani przerywa¢ go bez zgody lekarza prowadzacego
leczenie.

Przyjecie wiekszej niz zalecana dawki leku Suboxone

W przypadku przyjecia zbyt duzej dawki leku przez pacjenta lub inng osobg¢ nalezy niezwtocznie udac¢
si¢ lub zostac¢ przewieziony na pogotowie lub do szpitala w celu podjecia leczenia, poniewaz
przedawkowanie leku Suboxone moze spowodowac ciezkie, zagrazajace zyciu problemy

z oddychaniem.

Objawy przedawkowania moga obejmowac uczucie sennosci i braku koordynacji polaczone ze
spowolnionymi odruchami, niewyraznym widzeniem i (lub) niewyrazng mowg. Mozliwe jest
wystgpienie problemow z logicznym mysleniem oraz znaczne spowolnienie oddychania w stosunku
do typowego dla pacjenta.

Pominiecie przyjecia leku Suboxone
W razie pominiecia dawki leku nalezy jak najszybciej powiadomi¢ lekarza.
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Przerwanie przyjmowania leku Suboxone

Nie nalezy w zaden sposob zmienia¢ leczenia ani przerywaé go bez zgody lekarza prowadzacego
leczenie. Nagle przerwanie leczenia moze wywola¢ objawy abstynencyjne.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego produktu nalezy
zwrocic si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Jesli wystapia ponizsze dziatania niepozadane, nalezy niezwlocznie powiadomié lekarza lub
zwrocié sie o pomoc lekarska:

. obrzek twarzy, warg, jezyka lub gardta, mogacy powodowac trudnosci z przetykaniem lub
oddychaniem, ci¢zka pokrzywka; moga to by¢ objawy zagrazajacej zyciu reakcji alergicznej;
. uczucie sennosci oraz braku koordynacji, niewyrazne widzenie, niewyrazna mowa, niemoznos¢

logicznego myslenia lub spowolnienie oddychania w stosunku do typowego dla pacjenta.

Nalezy takze niezwlocznie powiadomié lekarza w razie wystgpienia ponizszych dziatan
niepozadanych:

. uczucie znacznego zmeczenia, swedzenie oraz zazotcenie skory lub gatek ocznych; moga to by¢
objawy uszkodzenia watroby;
. styszenie lub widzenie nieistniejacych rzeczy (omamy).

Stwierdzone dzialania niepozadane leku Suboxone

Bardzo czeste dzialania niepozgdane (mogg wystgpic u wiecej niz 1 osoby na 10):
Bezsennos$¢ (niemoznos$¢ zasnigcia), zaparcia, mdtosci, nadmierne pocenie si¢, bol gtowy,
zespot abstynencyjny.

Czeste dziatania niepozgdane (mogq wystgpic¢ u nie wigcej niz u 1 osoby na 10):
Utrata masy ciata, obrzek rak i stop, sennos¢, lek, nerwowos¢, mrowienie, depresja, obnizenie
popedu plciowego, zwigkszone napigcie migsni, zaburzone funkcje umystowe, zwigkszone
tzawienie (lzy w oczach) lub inne zaburzenia lzawienia, zamglone widzenie, nagle
zaczerwienienie skory, podwyzszone ci$nienie krwi, migreny, niezyt nosa, bol gardta i bolesne
przetykanie, nasilenie kaszlu, rozstrdj zotadka lub dyskomfort odczuwany w zotadku, biegunka,
nieprawidtowa czynno$¢ watroby, wzdgcia, wymioty, wysypka, §wiad, pokrzywka, bél, bol
stawow, bol migsni, kurcze nog (kurcze migsni), trudnosci w osiggnieciu lub utrzymaniu
erekcji, nieprawidtowosci w badaniu moczu, b6l brzucha, bl plecoéw, ostabienie, zakazenie,
dreszcze, bol w klatce piersiowej, goraczka, objawy grypopodobne, odczucie ogdlnego
dyskomfortu, przypadkowy uraz spowodowany utrata uwagi lub brakiem koordynacji, omdlenie
i zawroty glowy.

Niezbyt czeste dziatania niepozgdane (mogq wystgpic u nie wigcej niz u 1 osoby na 100):
Obrzek weztow chtonnych, pobudzenie, drzenie, dziwna tres¢ snow, nadmierna aktywno$¢
miesni, depersonalizacja (zmienione odczuwanie siebie), uzaleznienie od leku, amnezja
(zaburzenia pamigci), utrata zainteresowania, przesadnie dobre samopoczucie, drgawki,
zaburzenia mowy, zwezenie zrenic, problemy z oddawaniem moczu, zakazenie lub zapalenie
spojowek, szybkie lub wolne bicie serca, niskie ci$nienie krwi, kolatania serca, zawat serca,
ucisk w klatce piersiowej, dusznos¢, astma, ziewanie, bol i owrzodzenia w jamie ustne;j,
przebarwienie jezyka, tradzik, guzki skoérne, wypadanie wlosow, sucha lub tuszczaca si¢ skora,
zapalenie stawow, zakazenie drog moczowych, nieprawidtowe wyniki badan krwi, obecnos¢
krwi w moczu, nieprawidlowa ejakulacja, problemy menstruacyjne lub zaburzenia w obrebie
pochwy, kamienie nerkowe, biatko w moczu, bolesne lub utrudnione oddawanie moczu,
wrazliwo$¢ na gorgco lub zimno, udar cieplny, utrata apetytu, uczucia wrogosci.
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Czestos¢ nieznana (nie mozna jej okresli¢ na podstawie dostepnych danych):

Nagly zespot abstynencyjny spowodowany zbyt wczesnym przyjeciem leku Suboxone po
uzyciu nielegalnych opioidow, zesp6t abstynencyjny u noworodka, powolny oddech lub
trudno$ci w oddychaniu, prochnica zebow, uszkodzenie watroby z zottaczka lub bez zottaczki,
omamy, obrzek twarzy i gardta lub zagrazajace zyciu reakcje alergiczne, spadek ci$nienia krwi
przy zmianie pozycji z siedzacej lub lezacej na stojaca.

Niewlasciwe, polegajace na podaniu dozylnym, uzycie leku, moze wywota¢ objawy abstynencyjne,
zakazenia, inne reakcje skorne i potencjalnie ciezkie zaburzenia czynnosci watroby (patrz
,Ostrzezenia i srodki ostrozno$ci”).

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dzialania niepozadane mozna
zglasza¢ bezposrednio do ,.krajowego systemu zglaszania” wymienionego w zatgczniku V. Dzieki
zglaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Suboxone
Lek nalezy przechowywaé¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci i innych domownikow.

Lek moze spowodowaé ciezkie uszkodzenie zdrowia i zgon u osoby, ktéra przypadkowo lub
celowo przyjmie ten lek, gdy nie zostal jej przepisany.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu wazno$ci zamieszczonego na pudetku. Termin waznosci
oznacza ostatni dzien podanego miesigca.

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego. Lek Suboxone moze
by¢ jednak poszukiwany przez osoby naduzywajace lekow na recepte. Lek przechowywaé w miejscu
zabezpieczonym przed kradzieza.

Blister nalezy przechowywac w bezpiecznym miejscu.

Nigdy nie nalezy otwiera¢ blistra z wyprzedzeniem.

Nie nalezy przyjmowac leku w obecnosci dzieci.

W razie przypadkowego spozycia lub podejrzewania spozycia nalezy natychmiast skontaktowac si¢
z pogotowiem ratunkowym.

Lekow nie nalezy wyrzucaé¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé
farmaceutg, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postepowanie pomoze chroni¢
srodowisko.

6. Zawartos$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek Suboxone

- Substancjami czynnymi leku sg buprenorfina i nalokson.
Kazda tabletka podjezykowa 2 mg/0,5 mg zawiera 2 mg buprenorfiny (w postaci
chlorowodorku) i 0,5 mg naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).
Kazda tabletka podjezykowa 8 mg/2 mg zawiera 8§ mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku)
1 2 mg naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).
Kazda tabletka podjezykowa 16 mg/4 mg zawiera 16 mg buprenorfiny (w postaci
chlorowodorku) i 4 mg naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).
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- Pozostale sktadniki to: laktoza jednowodna, mannitol, skrobia kukurydziana, powidon K30,
kwas cytrynowy bezwodny, sodu cytrynian, magnezu stearynian, acesulfam potasowy oraz
naturalny aromat cytrynowy i limonkowy.

Jak wyglada lek Suboxone i co zawiera opakowanie

Tabletki podjezykowe Suboxone 2 mg/0,5 mg to biate, sze$ciokatne, obustronnie wypukte tabletki
o wielkos$ci 6,5 mm z wytloczonym napisem ,,N2” po jednej stronie.

Tabletki podjezykowe Suboxone 8 mg/2 mg to biate, szeSciokatne, obustronnie wypukte tabletki
o wielkosci 11 mm z wyttoczonym napisem ,,N8” po jednej stronie.

Tabletki podjezykowe Suboxone 16 mg/4 mg to biate, okragle, obustronnie wypukle tabletki

o wielkos$ci 10,5 mm z wyttoczonym napisem ,,N16” po jednej stronie.

Pakowane w opakowania po 7 1 28 tabletek.
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca:
Indivior Europe Limited

27 Windsor Place

Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

W celu uzyskania bardziej szczegdtowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwrécié si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tél/Tel: 0800 780 41 Tel: 880030793

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

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tel: 800 143 737 Tel.: 6800 19301

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com
Danmark Malta

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

TIf.: 80826653 Tel: 80062185

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com
Deutschland Nederland

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tel: 0 800 181 3799 Tel: 0800 022 87 83

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com e-mail: PatientSafetyRow@indivior.com
Eesti Norge

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tel: 8000041004 TIf: 80016773

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com
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Eirada

Indivior Europe Limited

TnA: 800 270 81 901

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

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

Kvmpog

Indivior Europe Limited

TnA: 800 270 81 901

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Latvija

Indivior Europe Limited

Tel: 800 05612

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

Sverige

Indivior Europe Limited

Tel: 020791680

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com

Data ostatniej aktualizacji ulotki: {miesiac RRRR}.

Szczegotowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow

https://www.ema.europa.cu.
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Ulotka dolaczona do opakowania: informacja dla uzytkownika

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 4 mg/1 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 8 mg/2 mg lamelka podjezykowa
Suboxone 12 mg/3 mg lamelka podjezykowa

buprenorfina/nalokson
(buprenorphinum/naloxonum)

Nalezy uwaznie zapoznac sie¢ z tresScig ulotki przed zazyciem leku, poniewaz zawiera ona

informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek watpliwo$ci nalezy zwroci¢ sie do lekarza lub farmaceuty.

- Lek ten przepisano $cisle okreslonej osobie. Nie nalezy go przekazywa¢ innym. Lek moze
zaszkodzi¢ innej osobie, nawet jesli objawy jej choroby sg takie same.

- Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane
niewymienione w ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

Co to jest lek Suboxone i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed przyjeciem leku Suboxone
Jak przyjmowac lek Suboxone

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek Suboxone

Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

AU S e

1. Co to jest lek Suboxone i w jakim celu si¢ go stosuje

Lek Suboxone stosuje si¢ w leczeniu uzaleznien od narkotykéw opioidowych, takich jak heroina
lub morfina u pacjentow uzaleznionych, ktorzy wyrazili zgodg¢ na leczenie.

Lek Suboxone jest stosowany u dorostych i mlodziezy w wieku powyzej 15 lat, ktérzy korzystaja
rowniez z leczenia medycznego, spotecznego i psychologicznego.
2. Informacje wazne przed przyjeciem leku Suboxone

Kiedy nie przyjmowa¢ leku Suboxone:

. jesli pacjent ma uczulenie na buprenorfing, nalokson lub ktorykolwiek z pozostatych
sktadnikow tego leku (wymienionych w punkcie 6);

. jesli pacjent ma ciezkie problemy z oddychaniem;

. jesli pacjent ma ciezkie problemy z watroba;

. jesli znajduje si¢ w stanie upojenia alkoholowego lub wystepuje u niego drzenie, pocenie sig¢,
Igk, dezorientacja (splatanie) lub omamy spowodowane alkoholem;

. jesli pacjent przyjmuje naltrekson lub nalmefen w leczeniu uzaleznienia od alkoholu Iub
opioidow.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Przed rozpoczeciem przyjmowania leku Suboxone nalezy oméwi¢ to z lekarzem w przypadku
wystepowania:

. astmy lub innych problemoéw z oddychaniem;

. probleméw z watroba, takich jak zapalenie watroby;
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niskiego ci$nienia krwi;

niedawnego urazu gtowy lub choroby mézgu;

zaburzen uktadu moczowego (zwlaszcza w zwigzku z powigkszonym gruczotem krokowym
U megzZczyzn);

jakichkolwiek chorob nerek;

probleméw z tarczyca

zaburzen kory nadnerczy (np. choroby Addisona);

depresja lub inne choroby, ktore leczy si¢ za pomoca lekow przeciwdepresyjnych. Stosowanie
tych lekow jednoczesnie z lekiem Suboxone moze prowadzi¢ do zespotu serotoninowego,
choroby mogacej zagrazaé¢ zyciu (patrz punkt ,,Lek Suboxone a inne leki”).

Wazne informacje, o ktorych nalezy pamietaé:

W razie przypadkowego spozycia lub podejrzewania spozycia nalezy natychmiast skontaktowaé
si¢ z pogotowiem ratunkowym.

Dodatkowe monitorowanie
Pacjenci w wieku powyzej 65 lat mogg by¢ dodatkowo monitorowani przez lekarza.

Niewlasciwe stosowanie i naduzywanie

Lek moze by¢ poszukiwany przez osoby naduzywajace lekow na recepte i nalezy go
przechowywaé w bezpiecznym miejscu, aby chroni¢ go przed kradzieza (patrz punkt 5). Nie
nalezy przekazywa¢é leku innym osobom. Moze spowodowa¢ ich $mier¢ lub zaszkodzi¢ im
w inny sposob.

Problemy z oddychaniem

Pewna liczba 0s6b zmarta z powodu niewydolnosci oddechowej (niezdolnosci do oddychania),
powstalej na skutek niewlasciwego stosowania buprenorfiny lub przyjmowania jej w potaczeniu
z innymi $rodkami hamujgcymi czynnos¢ osrodkowego uktadu nerwowego, takimi jako
alkohol, benzodiazepiny (trankwilizatory) czy inne opioidy.

Ten lek moze powodowac cigzkie, potencjalnie $miertelne zahamowanie czynnosci oddechowe;
(zmniejszona zdolno$¢ oddychania) u dzieci 1 0s6b nieuzaleznionych, ktore przypadkowo lub
celowo przyjety lek.

Zaburzenia oddychania zwiazane ze snem

Lek Suboxone moze powodowac zaburzenia oddychania zwigzane ze snem, takie jak bezdech
senny (przerwy w oddychaniu podczas snu) i hipoksemi¢ zwiazang ze snem (niski poziom tlenu
we krwi). Objawy moga obejmowac przerwy w oddychaniu podczas snu, nocne przebudzenia

z powodu dusznosci, trudnosci w utrzymaniu snu lub nadmierng sennos$¢ w ciagu dnia. Jesli
pacjent lub inna osoba zauwazy te objawy, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem. Lekarz moze
rozwazy¢ zmniejszenie dawki.

Uzaleznienie
Lek moze spowodowac¢ uzaleznienie.

Objawy abstynencyjne

Lek moze wywotaé opioidowy zespdt abstynencyjny, jesli przyjmie si¢ go za szybko po
zastosowaniu opioidow. Nalezy odczekaé co najmniej 6 godzin po zastosowaniu krotko
dziatajacego opioidu (np. morfiny, heroiny) lub co najmniej 24 godziny po zastosowaniu dtugo
dzialajacego opioidu, takiego jak metadon.

Lek moze takze wywolywac objawy abstynencyjne, jesli nagle przerwie si¢ jego stosowanie.
Patrz punkt 3 dotyczacy przerwania leczenia.

Uszkodzenie watroby
Znane sg przypadki uszkodzenia watroby po przyjmowaniu leku Suboxone, zwlaszcza jezeli byt

niewlasciwie stosowany. Moze do tego dojs¢ réwniez w wyniku zakazen wirusowych (np.
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przewlektego zapalenia watroby typu C), naduzywania alkoholu, anoreksji lub stosowania
innych lekow mogacych spowodowac uszkodzenie watroby (patrz punkt 4). Lekarz moze
monitorowa¢ stan watroby, zlecajac regularne wykonywanie badan krwi. W przypadku
wystepowania jakichkolwiek problemow z watroba nalezy poinformowa¢ o nich lekarza
przed rozpoczeciem stosowania leku Suboxone.

Ci$nienie krwi
Lek ten moze powodowac nagle obnizenie ci$nienia krwi, wywotujac u pacjenta zawroty glowy
podczas zbyt szybkiego wstawania z pozycji siedzacej lub lezace;.

Rozpoznanie chordéb niepowiazanych

Lek ten moze maskowa¢ objawy bolowe, ktore mogltyby pomdc w rozpoznaniu pewnych
choréb. Pacjent musi poinformowac lekarza o przyjmowaniu tego leku.

Dzieci i mlodziez

Nie wolno podawac tego leku dzieciom w wieku ponizej 15 lat. Pacjentow w wieku od 15 do 18 lat
lekarz moze doktadniej monitorowaé w czasie leczenia, poniewaz nie ma danych dotyczacych tej
grupy wiekowe;.

Lek Suboxone a inne leki
Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich lekach przyjmowanych przez pacjenta obecnie Iub
ostatnio, a takze o lekach, ktore pacjent planuje przyjmowac.

Niektore leki moga nasila¢ dziatania niepozadane leku Suboxone, a dziatania te moga mie¢ cigzkie
nasilenie. W czasie przyjmowania leku Suboxone nie nalezy stosowac innych lekéw bez wczes$niejszej
konsultacji z lekarzem, a zwlaszcza nastepujacych:

Benzodiazepiny (stosowane w leczeniu stanéw lgkowych lub zaburzen snu), takie jak
diazepam, temazepam lub alprazolam. Jednoczesne stosowanie leku Suboxone z lekami
uspokajajacymi, takimi jak benzodiazepiny lub podobne leki, zwigksza ryzyko sennosci,
trudnosci w oddychaniu (zahamowanie czynno$ci oddechowej) oraz $pigczki i moze zagrazac
zyciu. Z tego powodu jednoczesne stosowanie tych lekow nalezy rozwazac tylko wowczas, gdy
nie sg dostepne inne opcje leczenia. Jednak jesli lekarz przepisze lek Suboxone razem z lekami
uspokajajacymi, powinien ograniczy¢ dawke i czas trwania jednoczesnego stosowania lekow
uspokajajacych. Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich przyjmowanych lekach
uspokajajacych i doktadnie stosowa¢ si¢ do zalecen lekarza dotyczacych dawek lekow.
Pomocne moze by¢ poinformowanie przyjaciot lub cztonkéw rodziny o podanych powyzej
objawach. W przypadku wystapienia tych objawow nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

Gabapentyna lub pregabalina stosowane w leczeniu padaczki lub bolu spowodowanego
nieprawidlowo$ciami nerwoéw (bol neuropatyczny).

Inne leki mogace powodowac uczucie sennosci stosowane do leczenia takich zaburzen, jak
stany Iekowe, bezsennos$¢, drgawki/mapady drgawkowe, bol. Leki tego typu moga obnizaé
uwage oraz utrudnia¢ prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn. Moga takze powodowac
bardzo cigzkie zaburzenie w postaci zahamowania czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego.
Ponizej zamieszczono przyktady tego typu lekow:

- inne leki opioidowe, takie jak metadon, niektére srodki przeciwbolowe oraz srodki
przeciwkaszlowe;

- antydepresanty (stosowane w leczeniu depres;ji), takie jak izokarboksazyd, fenelzyna,
selegilina, tranylcypromina i walproinian mogg wzmacnia¢ dzialanie omawianego leku;

- dziatajace uspokajajaco leki z grupy antagonistow receptora H; (stosowane w leczeniu
reakcji alergicznych), takie jak difenhydramina i chlorfenamina;

- barbiturany (stosowane do usypiania lub uspokojenia), takie jak fenobarbital,
sekobarbital;
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- trankwilizatory (stosowane do usypiania lub uspokojenia), takie jak wodzian chloralu.

. Leki przeciwdepresyjne, takie jak moklobemid, tranylcypromina, citalopram, escitalopram,
fluoksetyna, fluwoksamina, paroksetyna, sertralina, duloksetyna, wenlafaksyna, amitryptylina,
doksepina lub trimipramina. Leki te moga wchodzi¢ w interakcje z lekiem Suboxone
1 wywolywaé objawy, takie jak mimowolne, rytmiczne skurcze mi¢$ni, w tym migsni
warunkujacych ruchy galtki ocznej, pobudzenie, omamy, $piaczka, nadmierna potliwosc,
drzenie, wzmozenie odruchow, zwigkszone napigcie migsniowe, temperatura ciata powyzej
38°C. Jesli u pacjenta wystapig takie objawy, nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem.

. Klonidyna (stosowana w leczeniu wysokiego ci$nienia krwi) moze wydtuza¢ dziatanie tego
leku.

. Leki przeciwretrowirusowe (stosowane w leczeniu zakazenia wirusem HIV), takie jak
rytonawir, nelfinawir i indynawir, mogg nasila¢ dziatanie tego leku.

. Niektore leki przeciwgrzybicze (stosowane w leczeniu zakazen grzybiczych), takie jak
ketokonazol, itrakonazol, okreslone antybiotyki, moga wydluza¢ dziatanie tego leku.

. Niektore leki mogg ostabi¢ dziatanie leku Suboxone. Nalezg do nich leki stosowane w leczeniu
padaczki (takie jak karbamazepina i fenytoina) oraz leki stosowane w leczeniu gruzlicy
(ryfampicyna).

. Naltrekson i nalmefen (leki stosowane w leczeniu uzaleznien) mogg hamowac dziatanie

lecznicze leku Suboxone. Leki te nie powinny by¢ stosowane w tym samym czasie co
Suboxone, poniewaz moze doj$¢ do naglego wystapienia dtugotrwatych i intensywnych
objawdw abstynencyjnych.

Stosowanie leku Suboxone z jedzeniem, piciem i alkoholem

Podczas leczenia tym lekiem nie wolno spozywa¢ alkoholu. Alkohol spozywany w czasie
przyjmowania leku Suboxone moze nasila¢ senno$¢ oraz zwigkszac niebezpieczenstwo wystgpienia
niewydolno$ci oddechowej. Nie nalezy przetykac¢ ani spozywac jedzenia ani picia, dopoki lamelka sig
catkowicie nie rozpusci.

Ciaza, karmienie piersia i wplyw na plodnos$¢

Jesli pacjentka jest w ciazy, przypuszcza, ze moze by¢ w ciazy, lub gdy planuje mie¢ dziecko,
powinna poradzi¢ si¢ lekarza. Ryzyko stosowania leku Suboxone przez kobiety w ciazy nie jest znane.
Lekarz prowadzacy zdecyduje, czy nalezy kontynuowac leczenie, stosujac inne leki.

W czasie cigzy, szczego6lnie w poéznych jej etapach, leki takie jak Suboxone moga powodowac
wystapienie u noworodka objawow abstynencyjnych, w tym probleméw z oddychaniem. Objawy te
mogg pojawi¢ si¢ po kilku dniach od urodzenia.

Podczas przyjmowania tego leku nie nalezy karmi¢ piersig, poniewaz buprenorfina przenika do mleka
ludzkiego.

Przed przyjeciem jakiegokolwiek leku nalezy poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty.

Prowadzenie pojazdow i obstugiwanie maszyn

Pacjentowi nie wolno prowadzi¢ pojazdow, jezdzi¢ na rowerze, obstugiwa¢ dowolnych narzgdzi ani
maszyn badz wykonywa¢ niebezpiecznych czynnos$ci, zanim nie pozna swojej reakcji na ten lek.
Lek Suboxone moze wywolywac sennos¢, zawroty glowy lub zaburza¢ myslenie. Objawy te moga
wystepowac czgsciej w pierwszych kilku tygodniach leczenia, gdy dawka jest zmieniana, ale takze
w przypadku spozywania alkoholu lub jednoczesnego przyjmowania innych lekow uspokajajacych
w trakcie leczenia lekiem Suboxone.

Lek Suboxone zawiera maltitol ciekly, zolcien pomaranczowg (E110) i s6d
Lek Suboxone zawiera maltitol ciekty. Jezeli pacjent zostat poinformowany przez lekarza

o nietolerancji pewnych cukrow, powinien skontaktowac¢ si¢ z lekarzem przed przyjeciem tego leku.

Lek Suboxone zawiera zotcien pomaranczowsg (E110), ktéra moze powodowac reakcje alergiczne.
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Lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na lamelke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

3. Jak przyjmowa¢ lek Suboxone

Ten lek nalezy zawsze przyjmowaé zgodnie z zaleceniami lekarza lub farmaceuty. W razie
watpliwo$ci nalezy zwroci¢ si¢ do lekarza lub farmaceuty.

Leczenie jest zlecane i monitorowane przez lekarzy posiadajacych do§wiadczenie w leczeniu
uzaleznien od narkotykow.

Lekarz okresli najlepsza dawke dla pacjenta. W trakcie leczenia lekarz moze dostosowac¢ dawke
w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie.

Rozpoczecie leczenia
Zalecana dawka poczatkowa u dorostych i mtodziezy w wieku powyzej 15 lat to zwykle dwie lamelki
podjezykowe Suboxone 2 mg/0,5 mg lub jedna lamelka podjezykowa Suboxone 4 mg/1 mg.

W zaleznosci od potrzeb pacjenta dawke te mozna powtarza¢ do dwoch razy w ciggu pierwszego dnia
leczenia.

Przed przyjeciem pierwszej dawki leku Suboxone pacjent powinien obserwowaé wyrazne objawy
zespohu abstynencyjnego. Lekarz poinformuje pacjenta, kiedy nalezy przyjac pierwsza dawke.

. Rozpoczynanie leczenia lekiem Suboxone w czasie uzaleznienia od heroiny

W przypadku uzaleznienia od heroiny lub krétko dziatajacego opioidu pierwsza dawke leku
Suboxone nalezy przyja¢ po wystapieniu objawow abstynencyjnych, co najmniej 6 godzin po
ostatnim przyjeciu opioidow.

. Rozpoczynanie leczenia lekiem Suboxone w czasie uzaleznienia od metadonu

W przypadku przyjmowania metadonu lub opioidu o przedtuzonym dziataniu, przed
rozpoczgciem leczenia lekiem Suboxone dawke metadonu nalezy zmniejszyc¢, najlepiej do
poziomu ponizej 30 mg na dobe. Pierwsza dawke leku Suboxone nalezy przyjac¢ po wystapieniu
objawdw abstynencyjnych, co najmniej 24 godziny po ostatnim przyjeciu metadonu.

Dostosowanie dawki i leczenie podtrzymujace: W dniach po rozpoczgciu leczenia lekarz moze
zwigkszy¢ przyjmowang dawke leku Suboxone w zaleznosci od potrzeb pacjenta. Jesli pacjent uwaza,
ze dziatanie leku Suboxone jest zbyt silne lub za stabe, powinien skontaktowac¢ si¢ z lekarzem lub
farmaceutg. Maksymalna dawka dobowa wynosi 24 mg buprenorfiny.

Po okresie skutecznego leczenia mozna uzgodni¢ z lekarzem stopniowe ograniczanie dawki do
osiggnigcia mniejszej dawki podtrzymujacej.

Przyjmowanie leku Suboxone

. Dawkeg nalezy przyjmowac raz dziennie, w przyblizeniu o tej samej porze.

. Zaleca si¢ zwilzy¢ wngtrze ust przed zazyciem lamelki.

. Nalezy umiesci¢ lamelke podjezykowa pod jezykiem (podanie podjezykowe) lub na
wewngtrznej stronie policzka (podanie podpoliczkowe) zgodnie z zaleceniem lekarza. Nalezy
si¢ upewnic, ze lamelki si¢ na siebie nie naktadaja.

. Lamelki nalezy trzymac¢ pod jezykiem lub na wewnetrznej stronie jednego z policzkow az do
calkowitego rozpuszczenia.

. Lamelki nie wolno rozgryza¢ ani polyka¢, poniewaz lek nie bedzie wtedy dziata¢ i moze dojs¢
do wystapienia objawow abstynencyjnych.

. Nie nalezy nic je$¢ ani pi¢, dopoki lamelka si¢ catkowicie nie rozpusci.
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. Lamelki nie nalezy przetamywac¢ ani dzieli¢ na mniejsze dawki.
Jak wyja¢ lamelke z saszetki

Kazda lamelka leku Suboxone jest zapakowana w zgrzana saszetke zabezpieczong przed dostepem
dzieci. Nie nalezy otwiera¢ saszetki do chwili, gdy pacjent bedzie gotowy do jej uzycia.

Aby otworzy¢ saszetke, nalezy znalez¢ kropkowang lini¢ biegnaca wzdluz goérnego brzegu saszetki
i zagiaé¢ brzeg wzdtuz tej linii (patrz rycina 1).

Rycina 1.

. Zgiecie saszetki wzdtuz kropkowanej linii pozwala odstoni¢ szczeling w zgigtym brzegu
saszetki, ktora mozna rozedrze¢ w kierunku wskazywanym przez strzatke.

. Saszetk¢ mozna takze rozcig¢ nozyczkami wzdtuz strzatki (patrz rycina 2).

Rycina 2.

Jesli saszetka jest uszkodzona, lamelke nalezy wyrzucic.

Jak umiesci¢ lamelke pod jezykiem (podanie podjezykowe):

Najpierw nalezy napi¢ si¢ wody, aby zwilzy¢ wnetrze ust. Utatwi to rozpuszczenie lamelki. Nastepnie

nalezy przytrzymac lamelke migdzy dwoma palcami za zewnetrzne brzegi i umiescic ja pod jezykiem,
blisko jego podstawy, z lewej lub prawej strony (patrz rycina 3).
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Rycina 3.

Jesli lekarz kaze przyja¢ dwie lamelki naraz, nalezy umiesci¢ drugg lamelke pod jezykiem po drugiej
stronie. Nalezy si¢ upewnic, ze lamelki si¢ na siebie nie naktadaja.

Jesli lekarz kaze przyjac trzecig lamelke, nalezy ja umiesci¢ pod jezykiem z dowolnej strony po
rozpuszczeniu dwoch pierwszych lamelek.

Jak umiesci¢ lamelke na wewnetrznej stronie policzka (podanie podpoliczkowe):

Nalezy napi¢ si¢ wody, aby zwilzy¢ wnetrze ust. Nalezy przytrzymac lamelke miedzy dwoma palcami
za zewngtrzne brzegi i umiescic ja na wewnetrznej stronie prawego lub lewego policzka (patrz

rycina 4).

Rycina 4.

Jesli lekarz kaze przyja¢ dwie lamelki naraz, nalezy umie$ci¢ druga lamelke na wewnetrznej stronie
drugiego policzka: dzigki temu lamelki nie bedg si¢ naktadac. Jesli lekarz kaze przyjaé trzecia
lamelkg, nalezy ja umiesci¢ na wewnetrznej stronie prawego lub lewego policzka po rozpuszczeniu
dwoch pierwszych lamelek.
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Przyjecie wigkszej niz zalecana dawki leku Suboxone

Nalezy niezwlocznie zwrdci¢ si¢ o pomoc lekarska, jesli pacjent lub inna osoba przyjmie zbyt duza
ilos¢ tego leku.

Przedawkowanie leku Suboxone moze spowodowac cigzkie, zagrazajace zyciu problemy

z oddychaniem.

Objawy przedawkowania mogg obejmowac uczucie sennosci i1 braku koordynacji potaczone ze
spowolnionymi odruchami, niewyraznym widzeniem i (lub) niewyrazng mowa. Mozliwe jest
wystapienie problemow z logicznym mysleniem oraz znaczne spowolnienie oddychania w stosunku
do typowego dla pacjenta.

Pomini¢cie przyjecia leku Suboxone
W razie pominig¢cia dawki leku nalezy jak najszybciej powiadomic lekarza.

Przerwanie przyjmowania leku Suboxone

Nagle przerwanie leczenia moze wywolaé objawy abstynencyjne. W zaleznosci od stanu pacjenta
dawke leku Suboxone mozna dalej zmniejszac¢ pod Scistym nadzorem lekarskim, az w koncu bedzie
mozna przesta¢ podawac lek. Nie nalezy w zaden sposéb zmieniac leczenia ani przerywaé go bez
zgody lekarza prowadzacego leczenie.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci zwigzanych ze stosowaniem tego produktu nalezy
zwrdcic si¢ do lekarza lub farmaceuty.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek ten moze powodowa¢ dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Jesli wystapia ponizsze dziatania niepozadane, nalezy niezwlocznie powiadomié lekarza lub
zwrocié sie o pomoc lekarska:

. obrzek twarzy, warg, jezyka lub gardla, mogacy powodowac trudnosci z przetykaniem lub
oddychaniem, cigzka pokrzywka; moga to by¢ objawy zagrazajacej zyciu reakcji alergicznej;

. uczucie sennosci oraz braku koordynacji, niewyrazne widzenie, niewyrazna mowa, niemozno$¢
logicznego myslenia lub spowolnienie oddychania w stosunku do typowego dla pacjenta;

. uczucie znacznego zmeczenia, swedzenie oraz zazolcenie skory lub gatek ocznych; moga to by¢
objawy uszkodzenia watroby;

. styszenie lub widzenie nieistniejacych rzeczy (omamy).

Bardzo czeste dzialania niepozadane (moga wystapi¢ u wiecej niz 1 osoby na 10):
bezsennos¢ (niemozno$¢ zasnigcia); zaparcia; nudnosci; nadmierna potliwo$¢; bol glowy; zespot
abstynencyijny.

Czeste dzialania niepozadane (moga wystapi¢ u nie wiecej niz u 1 osoby na 10):

utrata masy ciata; obrzek rak i stop; sennos¢, lek; nerwowos¢; mrowienie; depresja; obnizenie
popedu piciowego; zwigkszone napigcie migsni; zaburzenia myslenia; zwiekszone tzawienie (lzy
w oczach) lub inne zaburzenia tzawienia; nagle zaczerwienienie skory; podwyzszone ci$nienie
krwi; migreny; katar; bol gardta i bolesne przetykanie; nasilenie kaszlu; rozstroj zotadka Iub inny
dyskomfort odczuwany w zotadku; biegunka; zaczerwienienie w jamie ustnej; nieprawidtowa
czynno$¢ watroby; wzdecia; wymioty; wysypka; §wiad; pokrzywka; bol; bol stawow; bol migsni;
kurcze nég (kurcze migsni); trudnosci w osiggnigciu lub utrzymaniu erekcji; nieprawidtowosci

w badaniu moczu; bol brzucha; bol plecow; ostabienie; zakazenie; dreszcze; bol w klatce
piersiowej; goraczka; objawy grypopodobne; uczucie ogdlnego dyskomfortu; przypadkowy uraz
spowodowany utratg uwagi lub brakiem koordynacji; omdlenie; zawroty glowy.
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Niezbyt czeste dzialania niepozadane (moga wystapic¢ u nie wiecej niz u 1 osoby na 100):
obrzek weztow chtonnych; pobudzenie; drzenie; niezwykte sny; nadmierna aktywno$¢ mieéni;
depersonalizacja (zmienione odczuwanie siebie); uzaleznienie od leku; amnezja (zaburzenia
pamigci); utrata zainteresowania; zaburzenia uwagi; przesadnie dobre samopoczucie; drgawki;
zaburzenia mowy; zwezenie zrenic; trudnosci z oddawaniem moczu;, niewyrazne widzenie;
zapalenie lub zakazenie oka; szybkie lub wolne bicie serca; niskie ci$nienie krwi; kotatanie serca;
zawal serca; ucisk w klatce piersiowej; dusznos¢; astma; ziewanie; problemy w jamie ustnej
(owrzodzenia, pecherze, dretwienie, mrowienie, obrzek lub bol); przebarwienie lub bol jezyka;
tradzik; guzki skérne; wypadanie wlosow; sucha lub tuszczaca si¢ skora; zapalenie stawow;
zakazenie drég moczowych; nieprawidtowe wyniki badan krwi; obecnos¢ krwi w moczu;
nieprawidtowa ejakulacja; problemy menstruacyjne lub zaburzenia w obrgbie pochwy; kamienie
nerkowe; obecnos¢ biatka w moczu; bolesne lub utrudnione oddawanie moczu; wrazliwo$¢ na
goraco lub zimno; udar cieplny; reakcja alergiczna; utrata apetytu; uczucia wrogosci; zatrucie.
Czestos¢ nieznana (nie mozna jej okresli¢ na podstawie dostepnych danych):

nagly zesp6t abstynencyjny spowodowany zbyt wczesnym przyjeciem leku Suboxone po uzyciu
nielegalnych opioidow; zespot abstynencyjny u noworodka; powolny oddech Iub trudnosci

w oddychaniu; prochnica zebow; uszkodzenie watroby z zéttaczka lub bez zo6ttaczki; omamy;
obrzek twarzy i gardta lub zagrazajace zyciu reakcje alergiczne; spadek ci$nienia krwi przy zmianie
pozycji z siedzacej lub lezacej na stojaca, powodujacy zawroty glowy; podraznienie lub zapalenie
wnetrza ust, w tym miejsca pod jezykiem.

Niewlasciwe, polegajace na podaniu dozylnym, uzycie leku, moze wywota¢ objawy abstynencyjne,
zakazenia, inne reakcje skorne i potencjalnie cigzkie zaburzenia czynno$ci watroby (patrz
,»Ostrzezenia i §rodki ostroznosci”).

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie objawy niepozadane niewymienione
w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi lub farmaceucie. Dziatania niepozadane mozna
zglasza¢ bezposrednio do ,krajowego systemu zgtaszania” wymienionego w zalaczniku V. Dzigki
zglaszaniu dziatan niepozadanych mozna bedzie zgromadzi¢ wigcej informacji na temat
bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Suboxone

Lek nalezy przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci i innych domownikow.
Lek moze spowodowa¢ ciezkie uszkodzenie zdrowia i zgon u osoby, ktéra przypadkowo lub
celowo przyjmie ten lek, gdy nie zostal jej przepisany.

Nie stosowac tego leku po uplywie terminu waznos$ci zamieszczonego na pudetku i saszetce. Termin
waznosci oznacza ostatni dzien podanego miesiaca.

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C.

Lek Suboxone moze by¢ poszukiwany przez osoby naduzywajace lekow na recepte. Lek
przechowywaé w miejscu zabezpieczonym przed kradzieza.

Saszetke nalezy przechowywaé w bezpiecznym miejscu.

Nigdy nie nalezy otwiera¢ saszetki z wyprzedzeniem.

Lekow nie nalezy wyrzuca¢ do kanalizacji ani domowych pojemnikéw na odpadki. Nalezy zapytaé¢
farmaceutg, jak usuna¢ leki, ktorych si¢ juz nie uzywa. Takie postegpowanie pomoze chronic¢
srodowisko.

6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje
Co zawiera lek Suboxone

- Substancjami czynnymi leku sg buprenorfina i nalokson.
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Kazda lamelka 2 mg/0,5 mg zawiera 2 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 0,5 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Kazda lamelka 4 mg/1 mg zawiera 4 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 1 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Kazda lamelka 8 mg/2 mg zawiera 8 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 2 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

Kazda lamelka 12 mg/3 mg zawiera 12 mg buprenorfiny (w postaci chlorowodorku) i 3 mg
naloksonu (w postaci chlorowodorku dwuwodnego).

- Pozostate sktadniki to: makrogol, maltitol ciekly, naturalny aromat limonkowy, hypromeloza,
kwas cytrynowy, acesulfam potasowy, sodu cytrynian, zétcien pomaranczowa (E110) i biaty
tusz.

Jak wyglada lek Suboxone i co zawiera opakowanie

Suboxone 2 mg/0,5 mg lamelki podj¢zykowe to pomaranczowe prostokatne lamelki o wymiarach
nominalnych 22,0 mm X 12,8 mm, z napisem ,,N2” nadrukowanym biatym tuszem.

Suboxone 4 mg/1 mg lamelki podjezykowe to pomaranczowe prostokatne lamelki o wymiarach
nominalnych 22,0 mm X 25,6 mm, z napisem ,,N4” nadrukowanym bialym tuszem.

Suboxone 8 mg/2 mg lamelki podjezykowe to pomaranczowe prostokgtne lamelki o wymiarach
nominalnych 22,0 mm x 12,8 mm, z napisem ,,N8” nadrukowanym biatym tuszem.

Suboxone 12 mg/3 mg lamelki podjezykowe to pomaranczowe prostokatne lamelki o wymiarach
nominalnych 22,0 mm % 19,2 mm, z napisem ,,N12” nadrukowanym biatym tuszem.

Lamelki sa pakowane w osobne saszetki.
Wielkosci opakowan: pudelka tekturowe zawierajace 7 x 1, 14 x 1128 x 1 lamelke podjezykowa.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

Podmiot odpowiedzialny i wytworca:
Indivior Europe Limited

27 Windsor Place

Dublin 2

D02 DK44

Irlandia

W celu uzyskania bardziej szczegotowych informacji dotyczacych tego leku nalezy zwroci¢ si¢ do
miejscowego przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego:

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
bnarapus Luxembourg/Luxemburg

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

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

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

Indivior Europe Limited Indivior Europe Limited

Tel: 800 143 737 Tel.: 6800 19301

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

Tel: 1800554156

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

island
Indivior Europe Limited
Simi: 8009875

Netfang: PatientSafetyRoW @jindivior.com

Italia

Indivior Europe Limited

Tel: 800 789 822

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Kvmpog

Indivior Europe Limited

TnA: 80091515

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com
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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

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

Sverige

Indivior Europe Limited

Tel: 020791680

e-mail: PatientSafetyRoW @indivior.com
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Latvija

Indivior Europe Limited

Tel: 800 05612

e-mail: PatientSafetyRoW@indivior.com

Data ostatniej aktualizacji ulotki: {miesiac RRRR}.

Szczegdlowe informacje o tym leku znajduja si¢ na stronie internetowej Europejskiej Agencji Lekow
https://www.ema.europa.eu.
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ANEKS IV

WNIOSKI NAUKOWE I PODSTAWY ZMIANY WARUNKOW POZWOLENIA
(POZWOLEN) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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Whioski naukowe

Uwzgledniajac raport oceniajacy PRAC w sprawie okresowych raportdow o bezpieczenstwie
(PSUR) dotyczacych buprenorfiny/naloksonu, wnioski naukowe przyjete przez PRAC sa
nastgpujace:

W swietle dostepnych w literaturze danych dotyczacych interakcji miedzy opioidami i
gabapentynoidami, w $wietle prawdopodobnego mechanizmu dziatania oraz biorgc pod uwage
istniejace ostrzezenia w drukach informacyjnych innych produktéw zawierajacych opioidy, PRAC
uwaza, ze zwiazek przyczynowy pomigdzy buprenorfing/naloksonem oraz interakcje z
gabapentynoidami sg co najmniej uzasadniong mozliwo$cig. PRAC stwierdzil, ze nalezy
wprowadzi¢ odpowiednie zmiany do drukéw informacyjnych dotyczacych produktow
zawierajacych buprenorfing/nalokson.

W $wietle dostepnych danych na temat prochnicy zebow, pochodzacych z literatury i raportow
spontanicznych, w tym w niektorych przypadkach bliskiego zwigzku czasowego, oraz w swietle
prawdopodobnego mechanizmu dziatania, PRAC uwaza, ze zwigzek przyczynowy pomiedzy
buprenorfing/naloksonem a prochnica zgbow jest co najmniej uzasadniong mozliwoscig. PRAC
stwierdzil, ze nalezy wprowadzi¢ odpowiednie zmiany do drukow informacyjnych dotyczacych
produktéw zawierajacych buprenorfine/nalokson.

W $wietle dostepnych danych dotyczacych zatrucia i zgon6éw u dzieci i mtodziezy, pochodzacych z
literatury i raportdow spontanicznych, oraz w §wietle prawdopodobnego mechanizmu dziatania,
PRAC uwaza, ze zwiazek przyczynowy pomiedzy buprenorfing/naloksonem a zatruciem i skutkiem
$miertelnym u dzieci i mlodziezy jest co najmniej uzasadniona mozliwoscig. PRAC stwierdzit, ze
nalezy wprowadzi¢ odpowiednie zmiany do ulotki dotaczonej do opakowania produktow
zawierajacych buprenorfing/nalokson.

Komitet CHMP, po zapoznaniu si¢ z zaleceniem PRAC, zgadza si¢ z ogdlnymi wnioskami PRAC i

uzasadnieniem zalecenia.

Podstawy zmiany warunkéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu

Na podstawie wnioskow naukowych dotyczacych buprenorfiny/naloksonu CHMP uznat, ze
stosunek korzys$ci do ryzyka stosowania produktu leczniczego zawierajacego (produktow
leczniczych zawierajacych) jako substancje czynna (substancje czynne) buprenorfing/nalokson
pozostaje niezmieniony, pod warunkiem wprowadzenia proponowanych zmian do drukéw
informacyjnych.

Komitet CHMP zaleca zmiang warunkdéw pozwolenia (pozwolen) na dopuszczenie do obrotu.
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