PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Buvidal 8 mg injekény roztok s predizenym uvoliovanim
Buvidal 16 mg injek¢ny roztok s predlzenym uvolfiovanim
Buvidal 24 mg injekény roztok s predlzenym uvolfiovanim
Buvidal 32 mg injekény roztok s predlzenym uvolfiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Buvidal 8 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim

Kazda naplnena injek¢na strickacka obsahuje 8 mg buprenorfinu

Buvidal 16 mg injekény roztok s predlzenym uvolfiovanim

KaZzda naplnena injekcna striekacka obsahuje 16 mg buprenorfinu
Buvidal 24 mg injekény roztok s predizenym uvol'fiovanim
KaZzda naplnena injekcna striekacka obsahuje 24 mg buprenorfinu

Buvidal 32 mg injekény roztok s prediZenym uvolfiovanim

Kazda naplnend injek¢na strickacka obsahuje 32 mg buprenorfinu

Pomocna latka so zndmym t¢inkom
Sily 8 mg, 16 mg, 24 mg a 32 mg obsahuju 95,7 mg alkoholu (etanolu) v kazdom ml (10 % w/w).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény roztok s predizenym uvolovanim.
Zltkasta az z1ta ¢ira kvapalina.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liec¢ba zavislosti od opioidov v ramci medicinskej, socialnej a psychologickej terapie. Liecba je
uréena pre dospelych a dospievajucich vo veku od 16 rokov.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Podavanie Buvidalu je obmedzené na zdravotnikov. Liecbu mé zacat’ lekar so sklisenost’ami

s manazmentom lie¢by zavislosti od opioidov a ma zostat’ pod jeho dohl'adom. Pri predpisovani a
davkovani buprenorfinu je potrebné prijat’ vhodné opatrenia, ako je vykonanie navstev v ramci
dalSieho sledovania pacienta s klinickym monitorovanim podla potrieb pacienta. UZivanie na domace
pouzitie alebo samo-podavanie lieku pacientmi nie je povolené.

Bezpecénostné opatrenia, ktoré je potrebné vykonat pred zacatim lieCby

Aby sa predislo rychlemu nastupu abstinencnych priznakov, liecba Buvidalom sa mé zacat’ vtedy, ked’
su pritomné objektivne a jasné mierne az stredné abstinencné priznaky (pozri ¢ast’ 4.4). Potrebné je
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venovat’ pozornost’ typu zavislosti od uzivanych opioidnych latok (t. j. dlhodobo alebo kratkodobo
posobiace opioidy), dobe od posledného uzitia opioidu a stupiia zavislosti od opioidov.

o U pacientov uzivajucich heroin alebo kratko pdsobiace opioidy sa pociato¢na davka Buvidalu
nesmie podat’ skor ako po 6 hodinach od posledného uzivania opioidov.
o U pacientov uzivajucich metadon je potrebné pred zaciatkom liecby Buvidalom znizit' davku

metadonu na maximalne 30 mg/denne a tato davka sa ma podavat’ najskor 24 hodin po podani
poslednej davky metadonu pacientovi. Buvidal mdZze spdsobit’ abstinencné priznaky u pacientov
zavislych od metadonu.

Déavkovanie

Zacatie liecby u pacientov, ktori este neuzivaju buprenorfin

Pacienti, ktori neboli predtym vystaveni buprenorfinu, maja dostat’ sublingvalnu davku 4 mg
buprenorfinu a musia sa pozorovat’ jednu hodinu pred prvym podanim tyzdenného Buvidalu na
potvrdenie znaSanlivosti buprenorfinu.

Odportcand pociatocna davka Buvidalu je 16 mg s jednou alebo dvoma d’al§imi davkami 8 mg s
odstupom najmenej 1 den az po cielovi davku 24 mg alebo 32 mg pocas prvého tyzdia liecby.
Odporucana davka pre druhy tyzden liecby je celkova davka podana pocas zac¢iatocného tyzdna.

Liecba mesacnym Buvidalom sa mdze zacat’ po zacati lieCby tyzdennym Buvidalom v sulade s
konverziou ddvky uvedenou v tabul’ke €. 1 a po stabilizovani tyzdennej lieCby u pacientov (po dobu
najmene;j Styroch tyzdiov, ak je to mozné).

Prechod zo sublingvalnych buprenorfinov na Buvidal

Pacienti lieceni sublingvalnym buprenorfinom mézu prejst’ priamo na tyzdenny alebo mesacny
Buvidal po¢inajuc diiom po poslednej dennej davke podavania sublingvalneho buprenorfinu v stlade s
odporucaniami pre ddvkovanie v tabul’ke €. 1. Po¢as davkovania po zmene liecby sa odportca
dokladnejsie sledovanie pacientov.

TabulPka ¢. 1. Konvencné denné davky buprenorfinu pre sublingvalne podavanie a
odporicané zodpovedajice davky tyZdenného a mesa¢ného Buvidalu

Davka denného Davka tyZdenného Buvidalu | Didvka mesa¢ného Buvidalu
sublingvilneho buprenorfinu

2-6mg 8 mg

8§—10mg 16 mg 64 mg

12-16 mg 24 mg 96 mg

18 —24 mg 32 mg 128 mg

26 —32mg 160 mg

Pacienti m6zu prejst’ zo sublingvalneho buprenorfinu 26-32 mg priamo na mesa¢ny Buvidal 160 mg s
dokladnym sledovanim pocas obdobia davkovania po zmene liecby.

Davka buprenorfinu v mg sa méze 1iSit’ medzi jednotlivymi sublingvalnymi liekmi, ¢o sa musi
zohl'adnit’ individualne pri konkrétnych liekoch. Farmakokinetické vlastnosti Buvidalu st opisané v
Casti 5.2.

Udrziavacia liecba a uprava davky

Buvidal mozno podavat’ tyzdenne alebo mesacne. Davky sa mozu zvysit’ alebo znizit’ a pacienti mo6zu
menit’ rezim medzi tyZdenne a mesacne podavanymi lieckmi podla individudlnych potrieb pacienta a
podra klinického tisudku lekara na zaklade odporucani v tabul’ke €. 1. Po zmene liecby sa moze
vyzadovat’ dokladnejsie sledovanie pacientov. Hodnotenie dlhodobej liecby je zalozené na tidajoch za
48 tyzdnov.



Doplnkové davkovanie

Maximalna jedna doplnkova davka Buvidalu 8 mg sa mdze podat’ pri neplanovanej navsteve medzi
pravidelnymi tyzdennymi a mesacnymi davkami na zéklade individualnych do¢asnych potrieb
pacienta.

Maximalna tyzdenna davka u pacientov uzivajucich tyzdennt lie€bu Buvidalom je 32 mg s d’alSou 8
mg davkou. Maximalna mesa¢na davka u pacientov uzivajucich mesa¢nt liecbu Buvidalom je 160
mg.

Vynechané davky

Aby sa zabranilo vynechaniu davok, méze byt tyzdenna davka podana az 2 dni pred tyzdennym
¢asovym bodom alebo po iom a mesa¢na davka mdze byt podavana az do 1 tyzdna pred mesaénym
¢asovym bodom alebo po fom.

V pripade vynechania davky sa ma nasledujuca dédvka podat’ ¢o mozno najskor.

Ciele liecby a ukoncenie liecby

Pred zacatim liecby liekom Buvidal sa mé spolu s pacientom dohodntt stratégia liecby. Ked’ pacient
uZ nepotrebuje lie¢bu lickom Buvidal, je potrebné zvazit' jeho vlastnosti s predizenym uvoltiovanim a
moéze byt vhodné postupné znizovanie davky, aby sa predislo priznakom vysadenia (pozri Cast’ 4.4).
Ak pacient prejde na lieCbu sublingvalnym buprenorfinom, ma sa to urobit’ tyzdeii po posledne;j
tyzdennej davke alebo mesiac po poslednej mesacnej davke Buvidalu podl'a odporucani v tabulke €. 1.

Specialne populacie

Starsie osoby
Uc¢innost’ a bezpecnost’ buprenorfinu u starSich pacientov vo veku nad 65 rokov neboli stanovené. Nie
je mozné uviest’ odporacania na davkovanie.

Vo vSeobecnosti je odporucané davkovanie u starSich pacientov s normalnou funkciou obliciek
rovnaké ako u mladsich dospelych pacientov s normalnou funkciou oblic¢iek. Pretoze star$i pacienti
mozu mat’ zniZzenu funkciu obli¢iek/pecene, moze byt potrebné upravit’ davku (pozri Casti nizsie).

Porucha funkcie pecene

Buprenorfin sa musi pouzivat’ s opatrnostou u pacientov so stredne zavaznou poruchou pecene (pozri
cast’ 5.2). Pouzitie buprenorfinu je kontraindikované u pacientov so zavaznou poruchou funkcie
pecene (pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je nutna Uprava davky buprenorfinu. Davkovanie s
opatrnostou sa odportca u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu
<30 ml/min) (pozri Casti 4.4 a 5.2).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ buprenorfinu u deti a dospievajucich vo veku do 16 rokov neboli stanovené

(pozri cast’ 4.4). K dispozicii nie su ziadne udaje.

Sp6sob podavania

Buvidal je ur€eny len na subkutanne podavanie. Mal by sa injikovat’ pomaly a uplne do podkozného
tkaniva roznych oblasti (zadok, stehno, brucho alebo horna ¢ast’ ramena) za predpokladu, Ze existuje
dostatok podkozného tkaniva. Kazda oblast’ mdze mat’ viac miest vpichu. Miesta podania injekcie by
sa mali striedat’ pri tyzdennych aj pri mesacnych injekciach. Pri tyzdennej davke je potrebny
minimalny odstup 8 tyzdnov pred opatovnym injekénym podanim do predtym pouzitého miesta
podania injekcie. Nie su Ziadne klinické udaje na potvrdenie opatovného injek¢ného podania mesacénej
davky do rovnakého miesta. Je nepravdepodobné, ze by to predstavovalo obavu o bezpecnost'.
Rozhodnutie opétovne podat’ injekciu do toho istého miesta sa ma takisto riadit’ klinickym tsudkom
oSetrujiceho lekara. Podana davka by sa mala podavat’ ako jedna injekcia a nemala by sa rozdel'ovat’.
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Davka sa nesmie podavat intravaskularne (intravenozne), intramuskularne ani intradermalne (do koze)
(pozri Cast’ 4.4). Pokyny na podavanie najdete v Casti 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Zavazna respiracnd nedostatocnost’

Zavazna porucha funkcie peene

Akutny alkoholizmus alebo delirium tremens

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Podavanie

Je potrebné dbat’ na to, aby sa zabranilo netimyselnej injekcii Buvidalu. Davka sa nesmie podavat’
intravaskuldrne (intravenézne), intramuskuldrne ani intradermélne.

Intravaskularne podanie, ako je intravendzna injekcia, by predstavovalo riziko vazneho poskodenia,
pretoze Buvidal vytvara pri kontakte s telesnymi tekutinami pevni hmotu, ktora by mohla potencialne
spdsobit’ poranenie ciev, okliziu alebo tromboembolické prihody.

Aby sa minimalizovalo riziko nesprdvneho pouzivania, zneuzivania alebo nevhodného pouzivania je
pri predpisovani a ddvkovani buprenorfinu potrebné prijat’ vhodné opatrenia. Zdravotnici by mali
Buvidal podavat’ priamo pacientovi. Uzivanie na domace pouzitie alebo samo-podavanie licku
pacientmi nie je povolené. Akékol'vek pokusy o odstranenie depotu by sa mali pocas liecby sledovat’.

Vlastnosti predlzeného uvolnovania

Vlastnosti predizeného uvolfiovania lieku by sa mali brat’ do Givahy pocas lie¢by, vratane zacatia

a ukoncCenia lieby (pozri Cast’ 4.2). Hlavne pacienti s konkomitantnymi liekmi a/alebo stibeznymi
komorbiditami maju byt sledovani, ¢i nevykazuju prejavy a priznaky toxicity, predavkovania alebo
abstinencie, ktoré s spdsobené zvySenou alebo znizenou hladinou buprenorfinu (pozri Casti 4.5 a 5.2).

’

Utlm dychania

Popisanych bolo mnozstvo pripadov umrti v dosledku utlmu dychania u pacientov lieCenych
buprenorfinom, najma ak sa podaval v kombinacii s benzodiazepinmi (pozri Cast’ 4.5) alebo ak sa
buprenorfin nepouzival tak, ako je predpisané. Umrtia boli hlasené aj v stvislosti so siibeznym
pouzitim buprenorfinu s d’al$imi latkami s tlmiacim u¢inkom na CNS, ako je alkohol, gabapentinoidy
(ako je pregabalin a gabapentin) (pozri Cast’ 4.5) alebo iné opioidy.

U pacientov s respira¢nou nedostato¢nost’ou (napr. chronickou obstrukénou chorobou pltc, cor
pulmonale, zniZzenou respira¢nou rezervou, hypoxiou, hyperkapniou, uz existujucim ttlmom dychania
alebo kyfoskolidzou) sa musi buprenorfin pouzivat’ opatrne.

Buprenorfin méze v pripade netimyselného alebo umyselného pouzitia sposobit’ vazny a potencialne
smrtel'ny utlm dychania u deti a 0sdb bez zavislosti na opioidoch.

Utlm CNS
Buprenorfin moze sposobit’ ospalost’, zvlast’ pri uzivani spolu s alkoholom alebo s liekmi s timiacim

ucinkom na centralny nervovy systém (ako st benzodiazepiny, trankvilizéry, sedativa, gabapentinoidy
alebo hypnotikd) (pozri Casti 4.5 a 4.7).

Tolerancia a porucha uzivania opioidov (zneuzZivanie a zavislost)




Buprenorfin je ¢iastoény agonista mi-opiatového receptora a chronické podavanie moze vyvolat
zavislost’ od opiatov.

Pri opakovanom podavani opioidov, ako je buprenorfin, méze vzniknut tolerancia, fyzicka a
psychicka zavislost’ a porucha uzivania opioidov (OUD). ZneuzZivanie alebo imyselné nespravne
uzivanie buprenorfinu méze mat’ za nasledok predavkovanie a/alebo smrt’. Riziko vzniku OUD je
zvyseng¢ u pacientov s osobnou alebo rodinnou anamnézou (rodi¢ia alebo stirodenci) porach
suvisiacich s uzivanim navykovych latok (vratane portch stvisiacich s uzivanim alkoholu), u
sucasnych uzivatel'ov tabaku alebo u pacientov s osobnou anamnézou inych poruch dusevného zdravia
(napr. velka depresia, uzkostné poruchy a poruchy osobnosti).

Pred zacatim lieCby buprenorfinom a pocas liecby sa maju s pacientom dohodntt’ ciele lieCby a plan
ukoncenia lie¢by (pozri Cast’ 4.2).

Pacienti budil vyZadovat’ monitorovanie, ¢i sa u nich neprejavuju priznaky spravania, pri ktorom
vyhladavaju drogy (napr. prili§ skoré ziadosti o doplnenie lie¢iva). To zahfiia aj kontrolu subezne
uzivanych opioidov a psychoaktivnych liekov (ako st benzodiazepiny). U pacientov s priznakmi a
symptémami OUD by sa mala zvazit’ konzultdcia so Specialistom na zavislosti.

Sérotoninovy syndrom

Subezné podavanie Buvidal a inych sérotonergnych liekov, ako st inhibitory MAO, selektivne
inhibitory spétného vychytavania sérotoninu (SSRI), inhibitory spatného vychytavania sérotoninu a
noradrenalinu (SNRI) alebo tricyklické antidepresiva, moze viest’ k sérotoninovému syndréomu,
potencialne Zivot ohrozujucemu stavu (pozri Cast’ 4.5). Ak je sibezna liecba inymi sérotonergnymi
liekmi klinicky opodstatnend, odportica sa pozorné sledovanie pacienta, najmé na zaciatku liecCby a pri
zvySovani davky.

Symptdmy sérotoninového syndromu mézu zahtiiat’ zmeny dusevného stavu, autondmnu nestabilitu,
neuromuskularne abnormality a/alebo gastrointestindlne symptomy. Ak existuje podozrenie na
sérotoninovy syndrom, je potrebné zvazit’ znizenie davky alebo prerusenie liecby v zavislosti od
zavaznosti symptomov.

Hepatitida a hepatické udalosti

Pred zacatim lieCby sa odporaca vykonat’ vychodiskové pecenové testy a zdokumentovat’ stav
virusovej hepatitidy. Pacientom, ktori su pozitivni na virusovi hepatitidu, sibezne uzivaju niektoré iné
lieky (pozri Cast’ 4.5) a/alebo maju existujuce poskodenie funkcie peCene, hrozi vyssie riziko
poskodenia pecene. Odporuca sa pravidelné sledovanie pecenovych funkcii.

V klinickych sktSaniach aj v spravach o neZiaducich u¢inkoch po uvedeni lickov obsahujucich
buprenorfin na trh boli u pacientov zavislych od opioidov hlasené pripady akutneho poskodenia
pecene. Spektrum abnormalit siaha od prechodnych asymptomatickych zvySeni pe¢enovych
transaminaz az po pripady cytolytickej hepatitidy, zlyhania pecene, peceniovej nekrozy,
hepatorenalneho syndromu, hepatdlnej encefalopatie i tmrtia. V mnohych pripadoch méze zohrat
pricinnu alebo pomocnt ulohu pritomnost’ uz existujucich abnormalit v pecenovych enzymoch,
genetického ochorenia, infekcie virusmi hepatitidy typu B alebo hepatitidy typu C, nadmerna
konzumacia alkoholu, anorexia, sibezné uzivanie inych potencialne hepatotoxickych lickov a
pokracujuce injek¢né uzivanie drog. Tieto faktory sa musia vziat’ do tivahy pred predpisanim
buprenorfinu a pocas liecby. V pripade podozrenia na hepatickli udalost’ sa vyzaduje d’alsie biologické
a etiologické zhodnotenie. V zavislosti od nalezov moéze byt’ liecba Buvidalom prerusena. Moze byt
potrebné monitorovanie presahujiice tyzdenné a mesacné obdobie liecby. Pokial sa v liecbe pokracuje,
je potrebné pozorne sledovat’ ¢innost’ pecene.



Precipiticia opioidového abstinenéného syndromu

Pri zacati lie¢by buprenorfinom je dolezité uvedomit’ si ¢iastocny agonisticky profil buprenorfinu.
Buprenorfinové produkty sposobili abstinen¢né priznaky u pacientov zavislych od opioidov, ked’ boli
podéavané predtym, ako ustipia agonistické ucinky vyplyvajuce z nedavneho uzivania alebo
nespravneho uzivania opioidov. Aby sa zabranilo rychlemu nastupu abstinen¢nych priznakov, musi sa
vykonat’ indukcia, ak st evidentné mierne az stredne zavazné abstinen¢né prejavy a priznaky (pozri
Cast’ 4.2).

Prerusenie liecby méze mat’ za nasledok abstinen¢ny syndrom, ktory méze byt oneskoreny v nastupe.

Porucha funkcie pecene

Buprenorfin je do znac¢nej miery metabolizovany v peceni. Pacienti so stredne zavaznou poruchou
funkcie peCene maju byt sledovani z dovodu moznych prejavov a priznakov z vysadenia opioidov,
toxicity alebo predadvkovania, ktoré st spdsobené zvysenou hladinou buprenorfinu. Buprenorfin sa
musi pouzivat’ s opatrnost’ou u pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri ¢asti
4.2 a 5.2). Funkciu pecene je pocas liecby potrebné pravidelne monitorovat’. Pouzitie buprenorfinu je
kontraindikované u pacientov so zadvaznou poruchou funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie obli¢iek

U pacientov s poruchou funkcie oblic¢iek sa akumuluju metabolity buprenorfinu. Davkovanie s
opatrnost’ou sa odportca u pacientov so zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu
< 30 ml/min) (pozri Casti 4.2 a 5.2).

PrediZenie intervalu QT

Pri sibeznom podéavani Buvidalu s inymi liekmi, ktoré predlzuju interval QT, a u pacientov so
syndromom dlhého intervalu QT alebo inymi rizikovymi faktormi predlZenia intervalu QT, je
potrebna opatrnost’.

Akutna lie¢ba bolesti

Na liecbu akutnej bolesti pri pokracujucom uzivani Buvidalu méze byt potrebna kombinacia uzivania
opioidov s vysokou afinitou na receptory mi-opioidov (napriklad fentanyl), neopioidnych analgetik

a regionalnej anestézie. Titracia peroralneho alebo intraven6zneho kratkodobo pdsobiaceho
opioidného lieku proti bolesti (morfin s okamzitym uvolfiovanim, oxykodoén alebo fentanyl) na
pozadovany analgeticky Gc¢inok u pacientov lieCenych Buvidalom méZze vyzadovat’ vyssie davky.
Pacienti maju byt’ pocas liecby sledovani.

Pouzitie u deti a dospievajucich

Bezpecnost a ucinnost’ buprenorfinu u deti vo veku do 16 rokov neboli stanovené (pozri Cast’ 4.2).
Vzhl'adom na obmedzené udaje u dospievajucich (vo veku 16 alebo 17 rokov) musia byt pacienti v
tejto vekovej kategorii pocas liecCby pozorne sledovani.

Poruchy dychania suvisiace so spankom

Opioidy mézu spdsobit’ poruchy dychania suvisiace so spankom vratane centralneho spankového
apnoe (CSA) a hypoxémie suvisiacej so spankom. UZivanie opioidov zvySuje riziko CSA v zavislosti
na davke. U pacientov s CSA zvazte znizenie celkovej davky opioidov.

Utinky triedy

Opioidy mézu spdsobit’ ortostatickti hypotenziu.



Opioidy mozu zvysit’ tlak mozgovomiechového moku a spdsobit’ tak zachvaty. U pacientov s
poranenim hlavy, vnatrolebecnymi 1éziami alebo inymi stavmi, ktoré zvysuju tlak
mozgovomiechového moku, ako aj u pacientov s anamnézou zachvatov v minulosti, je preto nutné
pouzivat’ opioidy s opatrnost'ou.

U pacientov s hypotenziou, hypertrofiou prostaty alebo s uretralnou stenézou sa pri pouzivani
opioidov vyzaduje opatrnost’.

Opioidmi vyvolana mi6za, zmeny v Grovni vedomia ¢i zmeny vo vnimani bolesti ako symptému
ochorenia mézu narusit’ vyhodnotenie stavu pacienta alebo prekryt’ diagnozu alebo klinicky priebeh
sprievodného ochorenia.

Opatrnost’ pri pouzivani opioidov sa vyzaduje u pacientov s myxedémom, hypotyre6zou alebo
adrenokortikalnou nedostato¢nost’ou (napr. Addisonovou chorobou).

Preukazalo sa, Ze opioidy zvysSuju tlak v ZI€ovode a je nutné ich pouZzivat’ s opatrnostou u pacientov s
dysfunkciou zl¢ovych ciest.

Latex

Vi zloZeni krytu ihly nebol pouzity prirodny kaucuk ani latex. Pritomnost’ zanedbateI'nych stop vSak
nemoze byt vylicena. Preto existuje mozné riziko alergickych reakcii u 0sob s precitlivenost'ou na
latex, ktoré nemozno uplne vylaéit.

4.5

Liekové a iné interakcie

S Buvidalom sa neuskuto¢nili ziadne interakéné $tudie.

Buprenorfin sa ma pouzivat’ opatrne pri sibeznom podavani tychto liekov:

naltrexon a nalmefén: su to antagonisty opioidov, ktoré dokazu zablokovat’ farmakologické
ucinky buprenorfinu. U pacientov zavislych od opioidov, ktori st v sucasnosti lieceni
buprenorfinom, moze naltrexén vyvolat’ nahly nastup prediZenych a intenzivnych abstinenénych
priznakov opioidov. U pacientov, ktori v sucasnosti dostavaju liecbu naltrexéonom, moze byt
zamyslany terapeuticky uc¢inok podavania buprenorfinu blokovany naltrexénom.

alkoholickymi napojmi alebo lickmi obsahujucimi alkohol, pretoze alkohol zvysuje sedativny
ucinok buprenorfinu (pozri ¢ast’ 4.7).

benzodiazepiny: Tato kombinacia méze viest' k smrti v dosledku utlmu dychania centralneho
povodu. Davkovanie sa preto musi starostlivo sledovat’ a tejto kombinacii treba zamedzit,, ak
existuje riziko zneuzitia. Pacientov treba upozornit’, Ze pocas uzivania tohto lieku je mimoriadne
nebezpeéné samoaplikovat’ benzodiazepiny bez predpisu, a musia byt upozorneni, aby
benzodiazepiny uzivali subezne s tymto lickom len podla pokynov svojho lekara (pozri ¢ast’
4.4).

gabapentinoidy: Stibezné uzivanie lieku Buvidal s gabapentinoidmi (gabapentin a pregabalin)
moze viest’ k utlmu dychania, hypotenzii, hlbokej sedacii, kome alebo smrti. Davkovanie sa
preto musi starostlivo sledovat’ a tejto kombindcii treba zamedzit, ak existuje riziko zneuZitia.
Pacienti maji byt upozorneni na pouzivanie gabapentinoidov subezne s tymto lickom len podl'a
pokynov lekara (pozri Cast’ 4.4).

sérotonergnymi liekmi, ako st inhibitory MAO, selektivne inhibitory spitného vychytavania
sérotoninu (SSRI), inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (SNRI) alebo
tricyklické antidepresiva, pretoze existuje zvysené riziko sérotoninového syndromu, potencialne
zivot ohrozujuceho stavu (pozri Cast’ 4.4)

iné lieky tlmiace centralnu nervovu sustavu: ostatné opioidné derivaty (napr. metadon,
analgetika a antitusika), niektoré antidepresiva, sedativne antagonisty H;-receptorov,
barbituraty, anxiolytika iné ako benzodiazepiny, antipsychotika, klonidin a pribuzné latky. Tieto



kombinacie zvySuju Gtlm centralnej nervovej ststavy. ZniZenie irovne pozornosti moze byt
nebezpeéné pre vedenie vozidiel a obsluhovanie strojov (pozri Cast’ 4.7).

o opioidné analgetika: po podani Giplného opioidného agonistu pacientom uzivajiicim buprenorfin
moze byt narocné dosiahnut’ dostatocntl analgéziu. Existuje tiez moznost’ predavkovania
uplnym agonistom, najma pri pokusoch o prekonanie ucinkov ¢iasto¢ného agonistu
buprenorfinu alebo pri poklese hladiny buprenorfinu v plazme (pozri ¢ast’ 4.4).

o Buprenorfin sa metabolizuje na norbuprenorfin predovsetkym prostrednictvom CYP3A4.
Interakcia so subezne podavanymi induktormi alebo inhibitormi bola stanovena v Stidiach s
pouzitim transmukdzneho a transdermalneho buprenorfinu. Buprenorfin sa tiez metabolizuje na
buprenorfin-3p-glukuronid prostrednictvom UGT1ALl.

Inhibitory CYP3A4 mozu inhibovat’ metabolizmus buprenorfinu, a tym zvysit hodnotu
Crmax @ AUC buprenorfinu a norbuprenorfinu. Buvidal straca ucinky prvého prechodu

a oCakava sa, ze inhibitory CYP3A4 (napr. inhibitory proteazy ako ritonavir, nelfinavir
alebo indinavir alebo azolové antifungalne latky, ako je ketokonazol alebo itrakonazol
alebo makrolidové antibiotik4), budi mat’ mensi G¢inok na metabolizmus buprenorfinu
pri si¢asnom podavani s Buvidalom, v porovnani s tym, ked’ sa podavaju stibezne so
sublingvalnym buprenorfinom. Pri prechode zo sublingvalneho buprenorfinu na Buvidal
moze byt potrebné pacientov sledovat’, aby sa zabezpecilo, Ze plazmatické hladiny
buprenorfinu su primerané.

Pacienti uzivajuci liek Buvidal, ktori zacali lie¢bu inhibitormi CYP3A4, maja byt lieceni
tyzdennym Buvidalom a majt byt sledovani s oh'adom na prejavy a priznaky nadmernej
liecby. Naopak, ak pacient, ktorému je subezne podavany liek Buvidal a inhibitor
CYP3A4, ukonci liecbu inhibitorom CYP3A4, mé byt sledovany s ohl'adom na
abstinen¢né priznaky (pozri Cast’ 4.4).

Induktory CYP3A4 mézu indukovat’ metabolizmus buprenorfinu, a tym znizit’ hladiny
buprenorfinu. Buvidal straca ucinok prvého prechodu a ofakava sa, ze induktory
CYP3A4 (napr. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin alebo rifampicin) maji pri
sucasnom podavani s Buvidalom mensie ¢inky na metabolizmus buprenorfinu v
porovnani s tym, ked’ sa podavaju stibezne s buprenorfinom. Pri prechode zo
sublingvalneho buprenorfinu na Buvidal mdze byt potrebné pacientov sledovat’, aby sa
zabezpecilo, Ze plazmatické hladiny buprenorfinu st primerané. Pacienti uzivajuci liek
Buvidal, ktori zacali lie¢bu induktormi CYP3A4, maju byt lie¢eni tyzdennym Buvidalom
a maju byt sledovani s ohl'adom na abstinen¢né prejavy a priznaky. Naopak, ak pacient,
ktorému je subezne podévany lick Buvidal a induktor CYP3 A4, ukonci liecbu
induktorom CYP3A4, ma byt sledovany s ohl'adom na priznaky nadmerne;j lieCby.
Inhibitory UGT1A1 mdzu ovplyvnit’ systémovu expoziciu buprenorfinu.

o inhibitory monoaminooxidazy (MAOI): Mozné zhorSenie €inkov opioidov na zéklade
skusenosti s morfinom.
. subezné podavanie buprenorfinu s anticholinergikami alebo lickmi s anticholinergnou aktivitou

(napr. tricyklické antidepresiva, antihistaminika, antipsychotika, svalové relaxancia,
antiparkinsonikd) méze viest’ k zvySeniu anticholinergnych neziaducich u¢inkov.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti buprenorfinu u gravidnych zien.
Stadie vykonané na zvieratach nenaznacuji reproduk¢ni toxicitu (pozri Cast’ 5.3). Buprenorfin sa ma
pouzivat’ pocas gravidity len v pripade, Ze potencialny prinos prevazuje nad potencidlnym rizikom pre

plod.

Ku koncu tehotenstva mdze buprenorfin vyvolat’ Gtlm dychania u novorodenca, a to dokonca aj po
kratkej dobe podavania. Dlhodobé podavanie pocas poslednych troch mesiacov gravidity moze
sposobit’ abstinencny syndrom u novorodenca (napr. hypertonia, novorodenecky tremor,
novorodeneckd agitacia, myoklonus alebo kf¢ové zachvaty). K syndromu dochédza zvycajne
oneskorene niekol'ko hodin az niekol'ko dni po pdrode.
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Vzhl'adom na dlhy polcas buprenorfinu sa ma zvazit’ niekol’kodiiové pozorovanie novorodenca po
narodeni, aby sa zabranilo riziku respira¢ného tlmu alebo abstinen¢ného syndromu u novorodenca.

Dojcenie
Buprenorfin a jeho metabolity sa vylucuji do 'udského mlicka a Buvidal sa mé pouzivat’ s
opatrnost’ou pocas doj¢enia.

Fertilita

Nie su k dispozicii ziadne alebo len obmedzené tdaje o ucinkoch buprenorfinu na fertilitu u l'udi.
U¢inok buprenorfinu na fertilitu u zvierat nebol pozorovany (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Buprenorfin ma maly aZ mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat stroje, ak je podany
pacientom zavislym od opioidov. Buprenorfin méze sposobit’ ospalost’, zavraty alebo poruchy
myslenia, a to najma pocas indukcie liecby a po zmene davkovania. Ak sa pouZziva spolu s alkoholom
alebo liekmi s timiacim G¢inkom na centralnu nervovu ststavu, je pravdepodobné, Ze u¢inok bude este
vyraznejsi (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Pacient musi byt upozorneny, Ze pocas pouzivania tohto lieku nesmie viest’ vozidla ani obsluhovat
nebezpeéné stroje, dokym nebude zname, ako tento liek na neho vplyva. Osetrujici lekar ma vydat
individualne odporuacanie.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasené neziaduce reakcie na buprenorfin st bolest” hlavy, nauzeaa, hyperhidroza,
nespavost’, abstinen¢ny syndrom a bolest’.

Suhrn neziaducich reakcii v tabul'ke

V tabul’ke 2 su uvedené neziaduce reakcie hlasené u buprenorfinu vratane Buvidalu. Pouzivaju sa
nasledujuce vyrazy a frekvencie: vel'mi casté (>1/10), casté (>1/100 az <1/10), menej ¢asté (>1/1 000
az <1/100), nezname (z dostupnych udajov).

Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovych systémov
Trieda organovych | VePmi ¢asté Casté Menej ¢asté Nezname
systémov
Infekcie a nakazy Infekcia Celulitida v
Chripka mieste vpichu
Zapal hltanu
Nédcha
Poruchy krvi a Lymfadenopatia
lymfatického
systému
Poruchy imunitného Precitlivenost’
systému
Poruchy Znizena chut’ do jedla
metabolizmu a
vyZivy
Psychické poruchy | Nespavost Uzkost Halucinécie
Agitacia Euforicka nalada
Depresia
Nepriatel'stvo
Nervozita
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Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovych systémov

Trieda organovych | VePmi ¢asté Casté Menej asté Nezname
systémov
Abnormalne
myslenie
Paranoja
Zavislost od lieCby
Poruchy nervového | Bolest’ hlavy Ospalost’
systému Zavrat
Migréna
Parestézia
Synkopa
Tras
Hypertonia
Poruchy reci
Poruchy oka Porucha slzenia
Rozsirenie zrenic o¢i
Mibza
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu
Poruchy srdca a Palpitacie
srdcovej ¢innosti
Poruchy ciev Vazodilatacia
Hypotenzia
Poruchy dychacej Kasel
sustavy, hrudnika a Dychavi¢nost’
mediastina Zivanie
Astma
Bronchitida
Poruchy Nevol'nost Zapcha
gastrointestinalneho Vracanie
traktu Bolest brucha
Naduavanie
Dyspepsia
Sucho v tstach
Hnacka
Poruchy
gastrointestinalneho
traktu
Poruchy pecene a ZvySena hodnota
Zl¢ovych ciest alaninaminotransf
erazy
ZvySena hodnota
aspartataminotran
sferazy
ZvySené hladiny
pecenovych
enzymov
Poruchy koZe a Vyrazka Makularna Erytém
podkoZného tkaniva Svrbenie vyrazka
Zihlavka
Poruchy kostrovej a Bolesti kibov

svalovej siistavy a
spojivového tkaniva

Bolesti chrbta
Bolest’ svalov
Svalové kice
Bolest’ krku
Bolesti kosti

Poruchy obli¢iek a
mocovych ciest

Retencia moc¢u
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Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovy

ch systémov

systému a prsnikov

Trieda organovych | VePmi ¢asté Casté Menej asté Nezname
systémov

Poruchy Dysmenorea

reprodukéného

Erytém v mieste
vpichu injekcie
Opuch v mieste
vpichu injekcie
Reakcie v mieste
vpichu injekcie
Stvrdnutie v mieste
vpichu injekcie
Zdurenie v mieste
vpichu injekcie
Periférny edém
Asténia

Celkova nevol'nost’
Horucka

Zimnica
Abstinen¢ny syndrom
u novorodencov
Bolest’ v hrudniku

injekcie
Urtikaria v mieste
vpichu injekcie

Celkové poruchy a Hyperhidroza Bolest’ v mieste Zépal v mieste Absces v mieste

reakcie v mieste Abstinencné vpichu injekcie vpichu injekcie vpichu injekcie

podania priznaky Svrbenie v mieste Podliatina v Ulceracia v mieste
Bolest’ vpichu injekcie mieste vpichu vpichu injekcie

Nekroza v mieste
vpichu injekcie

lie¢ebného postupu

Laboratorne Abnormalne

a funk¢né vysledky testov

vySetrenia funkcie pecene

Urazy, otravy a Proceduralny
komplikacie zévrat

Popis vybranych neziaducich reakcii

Reakcie v mieste vpichu injekcie
V dvojito zaslepenom skuSani ucinnosti fazy 3 boli neziaduce reakcie stivisiace s miestom vpichu
injekcie pozorované u 36 (16,9 %) z 213 pacientov (5 % podanych injekcii) v skupine liecenej

Buvidalom. NajcastejSie neziaduce reakcie boli bolest’ v mieste vpichu injekcie (8,9 %), pruritus v
mieste vpichu injekcie (6,1 %) a erytém v mieste vpichu injekcie (4,7 %). VSetky reakcie v mieste

vpichu boli mierne alebo stredne zdvazné a va¢sina pripadov bola prechodna.

Pocas pouZzivania Buvidalu po uvedeni na trh boli hlasené neziaduce reakcie v mieste vpichu injekcie:
absces, ulceracia a nekroza.

Drogova zavislost’

Opakované uzivanie buprenorfinu moze viest’ k drogovej zavislosti, a to aj pri terapeutickych davkach.
Riziko vzniku drogovej zavislosti sa mbze 1iSit’ v zavislosti od individualnych rizikovych faktorov
pacienta, ddvkovania a dlzky lie¢by opioidmi (pozri ¢ast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.
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4.9 Predavkovanie

Symptomy

Utlm dychania v dosledku Gitlmu centralnej nervovej sustavy je hlavnym symptomom vyzadujicim si
zasah v pripade predavkovania buprenorfinom, pretoze méze viest’ k zastave dychania a smrti. Medzi
pociatocné priznaky predavkovania moze patrit’ tieZ nadmerné potenie, ospalost, tupozrakost’, midza,
hypotenzia, nevol'nost, vracanie a/alebo poruchy reci.

Liecba

Mali by sa zaviest’ v§eobecné podporné opatrenia, vratane starostlivého monitorovania respiracne;j
funkcie a funkcie srdca u pacienta. Treba nasadit’ symptomaticku lie€bu Gtlmu dychania podla
Standardnych opatreni intenzivnej starostlivosti. Musia sa zabezpecit’ voI'né dychacie cesty pacienta a
asistované alebo kontrolované dychanie. Pacient by mal byt’ presunuty do prostredia, v ktorom je k
dispozicii kompletné vybavenie pre resuscitaciu. Ak pacient vracia, treba prijat’ opatrenia, aby nedoslo
k vdychnutiu. Odporaca sa pouzitie antagonistu opioidov (napr. naloxonu) aj napriek malému efektu,
ktory moze mat’ na zvratenie respiracnych symptémov buprenorfinu v porovnani s u¢inkami na
opioidy s plne agonistickym ucinkom.

Pri stanoveni diZky lietby treba vziat’ do Givahy dlhé trvanie Géinkov buprenorfinu a Buvidalu

s predlzenym uvolfiovanim, aby sa predislo u¢inkom predavkovania (pozri ¢ast’ 4.4). Naloxén mbze
byt odstraneny rychlejsie ako buprenorfin, ¢o umoznuje navrat k predtym kontrolovanym symptomom
predavkovania buprenorfinom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné lie€iva na centralnu nervovu sustavu, lieciva na terapiu zavislosti od
opioidov, ATC kod: NO7BCO1

Mechanizmus u¢inku

Buprenorfin je opioidny Ciastocny agonista/antagonista, ktory sa viaze na opioidné receptory v mozgu
1 (mi) a x (kappa). Jeho aktivita v opioidnej udrziavacej liecbe sa vysvetluje pomalym reverzibilnym
uvolnovanim jeho vdzby na p-opioidné receptory, ktoré pocas dlhej doby mézu minimalizovat
potrebu nezakonnych opioidov u pacientov zavislych od opioidov.

Efekt stropu opioidnych agonistov bol pozorovany v priebehu klinickych farmakologickych stadii u
0s0b zavislych na opioidoch.

Klinicka G¢innost’

Uginnost” a bezpe&nost’ Buvidalu pri lieébe zavislosti od opioidov bola stanovena v pivotnej
randomizovanej, dvojito zaslepenej, dvojito maskovanej studii fazy 3 s aktivne kontrolovanou
flexibilnou davkou u pacientov so stredne tazkou az tazkou zavislostou od opioidov. V tejto studii
bolo 428 pacientov randomizovanych do jednej z dvoch lie¢ebnych skupin. Pacienti v skupine s
Buvidalom (n = 213) dostévali pocas prvych 12 tyzdiiov tyzdenné injekcie (16 mg az 32 mg), po
ktorych nasledovali mesacné injekcie (64 mg az 160 mg) pocas poslednych 12 tyzdiov a denné davky
sublingvalnych tabliet placeba poc¢as celého obdobia liecby. Pacienti v skupine so sublingvalne
podavanym buprenorfinom/naloxénom (n = 215) dostavali pocas prvych 12 tyzdnov tyzdenné a pocas
poslednych 12 tyzdiov mesacné injekcie placeba plus denné sublingvalne tablety
buprenorfinu/naloxénu pocas celého obdobia lie¢by (8 mg az 24 mg pocas prvych 12 tyzdiiov a 8 mg
az 32 mg pocas poslednych 12 tyzdiiov). Pocas 12 tyzdilov s mesa¢nymi injekciami pacienti v oboch
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skupinach mohli v pripade potreby dostat’ jednu d’alSiu tyzdenni davku Buvidalu 8 mg na mesiac.
Pacienti sa zucastnili 12 tyzdnovych navstev pocas prvych 12 tyzdiiov a 6 navstev pocas poslednych
12 tyzdnov (3 plénované mesacné navstevy a 3 nahodné navstevy na analyzu toxikologie mocu). Pri
kazdej navsteve sa hodnotili meradla vyslednej ucinnosti a bezpecnosti.

Z 428 randomizovanych pacientov ukoncilo 24-tyzdnové obdobie liecby 69,0 % (147/213) pacientov
v skupine liecenej Buvidalom a 72,6 % (156/215) pacientov v sublingvalnej skupine lieCene;j
buprenorfinom/naloxénom.

Stadia splnila primarny koncovy ukazovatel’ non-inferiority v priemernom percentualnom zastipeni
vzoriek moc¢u negativnych na nedovolené opioidy pocas 1. az 24. tyzdia liecby pre skupinu

s Buvidalom v porovnani s sublingvalnymi skupinami buprenorfinu/naloxénu (tabul’ka ¢. 3).

V porovnani so sublingvalnym buprenorfinom/naloxénom (vopred Specifikované poradie testov) bola
v priebehu 4. az 24. tyzdna liecby (tabulka €. 3) splnena superiorita Buvidalu pre sekundarny
ukazovatel’ kumulativnej distribu¢nej funkcie (cumulative distribution function, CDF) pre
percentudlny podiel opioidne negativnych vzoriek mocu.

Tabulka ¢. 3. Premenné ucinnosti v pivotnej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, dvojito
maskovanej, aktivne kontrolovanej studie fazy 3 s flexibilnou davkou u
pacientov so stredne taZkou aZ t’azkou zavislost’ou od opioidov

Premenn4 ucinnosti Statistika | Buvidal SL BPN/NX | Liec¢ebny p-
rozdiel (%)* hodnot
95 % 1S) a
Percento vzoriek mocu N 213 215
negativnych na LS 35,1 (2,48) | 284 (247) | 6,7 <0,001
nedovolené opioidy .
priemer
(%) (SE)
95 % IS 30,3-40,0 | 23,5-33.3 -0,1-13,6
CDF percentualneho N 213 215
podie!u vzoriek mocu Median 267 6.7 3 0.008°
negativnych na
nedovolené opioidy v 4. —
24. tyZdni

CDF = kumulativna distribu¢na funkcia, IS = interval spolahlivosti, LS = najmensie Stvorce; SE =
Standardna chyba, SL BPN/NX = sublingvalny buprenorfin/naloxén

2 Rozdiel = Buvidal — SL BPN/NX.

® p-hodnota bola pre superioritu

Uskutoc¢nila sa dlhodoba nezaslepena studia bezpecnosti fazy 3 s flexibilnym davkovanim tyzdenného
a mesaéného Buvidalu pocas 48 tyzditov. Stiidia zahfiala celkovo 227 pacientov so stredne tazkou az
tazkou zavislost'ou od opioidov, z ktorych 190 pacientov preslo zo sublingvalneho buprenorfinu (s
naloxénom alebo bez naloxdnu) a 37 pacientov bolo novo lie¢enych buprenorfinom. Pocas 48-
tyzdnovej lie¢by mohli pacienti podl'a klinického tisudku lekara menit’ medzi tyZdennymi a
mesacnymi injekciami Buvidalu a rdzne davky (8 mg az 32 mg Buvidalu tyzdenne a 64 mg az 160 mg
Buvidalu mesacne).

U pacientov, ktori presli zo sublingvalneho buprenorfinu, bolo percento pacientov so vzorkami moc¢u
negativnymi na nelegélne opioidy 78,8 % na zaciatku lieCby a 84,0 % na konci 48-tyzdiovej liecby. U
pacientov, pre ktorych bola liecba nova, bolo percento pacientov so vzorkami mocu negativnymi na
nedovolené opioidy 0,0 % na zaciatku liecby a 63,0 % na konci 48-tyzdnovej liecby. Celkovo 156
pacientov (68,7 %) dokoncilo 48-tyzdiiovi liecbu.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti
TyZdenny Buvidal

Absorpcia

Po injekcii sa plazmaticka koncentracia buprenorfinu zvysuje s medianom ¢asu na maximalnu
plazmatickt koncentraciu (t max) priblizne za 24 hodin. Buvidal ma Gplnu absolitnu biologicka
dostupnost’. Stabilizovana expozicia sa dosiahne v Stvrtej tyzdennej davke.

Zvysenie expozicie zavisi od davky v davkovacom intervale od 8 mg do 32 mg.

Distribticia

Zrejmy objem distribticie buprenorfinu je priblizne 1 900 1. Buprenorfin sa priblizne na 96 % viaZze na
bielkoviny, primarne na alfa a beta-globulin.

Biotransformacia a eliminacia

Buprenorfin je oxida¢ne metabolizovany prostrednictvom 14-N-dealkylacie na N-desalkyl-buprenorfin
(tieZ znamy ako norbuprenorfin) prostrednictvom cytochromu P450 CYP3A4 a glukurokonjugaciou
materskej molekuly a dealkylovaného metabolitu. Norbuprenorfin je p-opioidny agonista so slabou
vlastnou aktivitou.

Subkutanne podavanie Buvidalu vedie k vyznamne niz§im koncentraciam norbuprenorfinu v plazme v
porovnani s podavanim sublingvalneho buprenorfinu v désledku zabranenia metabolizmu pri prvom

prechode.

Eliminacia buprenorfinu z Buvidalu je obmedzena rychlost’ou uvolfiovania s termindlnym pol¢asom v
rozmedzi od 3 do 5 dni.

Buprenorfin sa eliminuje hlavne stolicou, ZI¢ovym vylucovanim glukurokonjugovanych metabolitov
(70 %), zvySok sa eliminuje mocom. Celkovy klirens buprenorfinu je priblizne 68 I/h.

Specialne populacie

Starsie osoby
Farmakokinetické udaje u starSich pacientov (> 65 rokov) nie su k dispozicii.

Porucha funkcie obliciek

Eliminacia obli¢kami hra relativne mala ulohu (= 30 %) v celkovom klirense buprenorfinu. Uprava
davkovania na zaklade funkcie obli¢iek sa nevyzaduje, ale odporti¢a sa opatrnost’ pri davkovani u
pacientov so zavaznou poruchou funkcie obli¢iek (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Porucha funkcie pecene

V tabul’ke 4 su zhrnuté vysledky z klinickej stadie, v ktorej sa stanovila expozicia buprenorfinu po
davke sublingvalnej tablety buprenorfinu/naloxénu 2,0/0,5 mg u zdravych ti€astnikov a u i€astnikov
s r0znym stupiiom poruchy funkcie pecene.
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Tabulka ¢. 4. Vplyv poruchy funkcie pe¢ene (zmena vzhPadom na zdravych aéastnikov) na
farmakokinetické parametre buprenorfinu po podani sublingvalneho
buprenorfinu/naloxénu (2,0/0,5 mg) u zdravych acastnikov a u ucastnikov s
roéznymi stupiiami poruchy funkcie pecene

Farmakokineticky | Mierna porucha Stredne zavazna porucha | ZavaZna porucha

parameter funkcie pecene funkcie pecene funkcie pecene

(Childova-Pughova (Childova-Pughova trieda | (Childova-Pughova
trieda A) B) trieda C)
(n=9) (n=8) (n=8)

Buprenorfin

Crnax 1,2-n4sobny ndrast 1,1-ndsobny ndrast 1,7-n4dsobny narast

AUCs1. Podobna ako 1,6-nasobny narast 2,8-nasobny narast

kontrolné hodnoty

Celkovo sa plazmaticka expozicia buprenorfinu zvysila priblizne 3-nasobne u jedincov so zdvazne
poskodenou funkciou pecene (pozri Casti 4.2, 4.3 a 4.4).

Pediatricka populacia

Farmakokinetické tudaje u pediatrickych pacientov (mladsich ako 18 rokov) nie st k dispozicii. Udaje
zo simulacie expozicie buprenorfinu u dospievajtcich vo veku 16 rokov preukazuji nizsie hodnoty
Cmax @ AUC v porovnani s pozorovanymi hodnotami u dospelych pri tyZdennom a mesa¢nom
Buvidale.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Akutna toxicita buprenorfinu bola stanovena u mysi a potkanov po peroralnom a parenteralnom
(intraven6znom, intraperitonealnom) podani. Neziaduce G¢inky boli zaloZené na zname;j
farmakologickej aktivite buprenorfinu.

Buprenorfin vykazoval nizku tkanivovu a biochemicku toxicitu, ked’ sa podaval beaglom subkutanne
jeden mesiac, makakom rhesus peroralne pocas jedného mesiaca a potkanom a pavidanom
intramuskularne pocas Siestich mesiacov.

Studie teratologie a reprodukénej toxicity na potkanoch a kralikoch intramuskularnym podanim viedli
k z&veru, Ze buprenorfin nie je embryotoxicky ani teratogénny a nemd vyrazny vplyv na potencial
odstavenia. U potkanov nedoslo k ziadnym neziaducim uc¢inkom na plodnost’ v§eobecnych
reprodukénych funkeii.

Stadie chronickej toxicity nosi¢a pouzivaného pre Buvidal u potkanov a psov neodhalili ziadne
osobitné riziko pre I'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych litok

Séjovy fosfatidylcholin

Glycerol-dioleat

Bezvody etanol

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

1 ml naplnena injek¢na striekacka (sklenend, typ I) s piestovou zatkou (brombutylova guma pokryta
fluoropolymérom) s ihlou (%% palca, 23 G, 12 mm) a kryt ihly (styrén-butadiénovy kaucuk). Naplnena
injek¢éna striekacka je nasadena v bezpeénostnom zariadeni na zabranenie pichnutia ihlou po injekénej
aplikacii. Kryt ihly bezpecnostnej strickacky moze obsahovat’ gumovy latex.

Velkosti balenia:

Balenie obsahuje 1 naplnenu injekénu striekacku s uzaverom, ihlou, krytom ihly, bezpecnostnym
zariadenim a 1 piestom.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Dolezita informacia

Podanie sa mé vykonat’ do podkozného tkaniva.

Musi sa zabranit’ intravaskularnemu, intramuskularnemu a intradermalnemu podaniu.

Nesmie sa pouzivat’, ak je bezpeCnostna strickacka zlomena alebo je poskodeny obal.

Kryt ihly striekacky mdze obsahovat’ gumovy latex, ktory mdze spdsobit’ alergické reakcie u

0s0b citlivych na latex.

. S bezpecnostnou strickackou manipulujte opatrne, aby ste zabrénili pichnutiu ihlou.
Bezpecnostna striekacka obsahuje bezpecnostné zariadenie na ochranu ihly, ktoré sa aktivuje na
konci injekcie. Neodkryvajte bezpe¢nostnt striekacku, kym nie ste pripraveni na jej podanie.
Ked je odkryta, nikdy sa nepokusajte znova nasadit’ ihlu.

o Po pouziti bezpec¢nu striekacku ihned’ zlikvidujte. Bezpecnostnu striekacku nepouzivajte

opakovane.

Uplné pokyny néjdete v pisomnej informacii pre pouzivatela.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svédsko
medicalinfo@camurus.com

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

Buvidal injekény roztok s predizenym uvolfiovanim (tyzdenne)
EU/1/18/1336/001 [8 mg buprenorfinu/0,16 ml]
EU/1/18/1336/002 [16 mg buprenorfinu/0,32 ml]
EU/1/18/1336/003 [24 mg buprenorfinu 0,48 ml]
EU/1/18/1336/004 [32 mg buprenorfinu/0,64 ml]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:
20. novembra 2018
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Détum posledného prediZenia registracie:
26 Jala 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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1. NAZOV LIEKU

Buvidal 64 mg injekény roztok s prediZzenym uvolfiovanim
Buvidal 96 mg injekény roztok s prediZzenym uvolfiovanim
Buvidal 128 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
Buvidal 160 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim

2. KVALITATIVNE A KVANTITATiVNE ZLOZENIE

Buvidal 64 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim
Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje 64 mg buprenorfinu

Buvidal 96 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim
Kazda naplnena injek¢na striekacka obsahuje 96 mg buprenorfinu

Buvidal 128 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim
KaZzda naplnena injekcna striekacka obsahuje 128 mg buprenorfinu

Buvidal 160 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
KaZzda naplnena injekcna striekacka obsahuje 160 mg buprenorfinu

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Injekény roztok s predizenym uvolfiovanim.
Zltkasta az 7Ita &ira kvapalina.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liec¢ba zavislosti od opioidov v ramci medicinskej, socialnej a psychologickej terapie. Liecba je
urcend pre dospelych a dospievajucich vo veku od 16 rokov.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Podavanie Buvidalu je obmedzené na zdravotnikov. Liecbu méa zacat’ lekar so sklisenost’ami

s manazmentom lieCby zavislosti od opioidov a méa zostat’ pod jeho dohl'adom. Pri predpisovani a
davkovani buprenorfinu je potrebné prijat’ vhodné opatrenia, ako je vykonanie navstev v ramci
dalSieho sledovania pacienta s klinickym monitorovanim podla potrieb pacienta. UZivanie na domace
pouzitie alebo samo-podavanie lieku pacientmi nie je povolené.

Bezpecnostné opatrenia, ktoré je potrebné vykonat’ pred zacatim lieCby

Aby sa predislo rychlemu nastupu abstinencnych priznakov, liecba Buvidalom sa ma zacat’ vtedy, ked’
su pritomné objektivne a jasné mierne az stredné abstinen¢né priznaky (pozri Cast’ 4.4). Potrebné je
venovat’ pozornost typu zavislosti od uzivanych opioidnych latok (t. j. dlhodobo alebo kratkodobo
posobiace opioidy), dobe od posledného uzitia opioidu a stupna zavislosti od opioidov.

o U pacientov uzivajucich heroin alebo kratko pdsobiace opioidy sa poc¢iato¢na davka Buvidalu
nesmie podat’ skor ako po 6 hodinach od posledného uzivania opioidov.
o U pacientov uzivajucich metadon je potrebné pred zaciatkom liecby Buvidalom znizit' davku

metadonu na maximalne 30 mg/denne a tato davka sa ma podavat najskor 24 hodin po podani
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poslednej davky metadonu pacientovi. Buvidal mdze sposobit’ abstinenéné priznaky u pacientov
zavislych od metadonu.

Déavkovanie

Zacatie liecby u pacientov, ktori este neuzivaju buprenorfin

Pacienti, ktori neboli predtym vystaveni buprenorfinu, maja dostat’ sublingvalnu davku 4 mg
buprenorfinu a musia sa pozorovat’ jednu hodinu pred prvym podanim tyzdenného Buvidalu na
potvrdenie znasanlivosti buprenorfinu.

Odportcand pociatocna davka Buvidalu je 16 mg s jednou alebo dvoma d’al§imi davkami 8 mg s
odstupom najmenej 1 deil az po ciel'ovu davku 24 mg alebo 32 mg pocas prvého tyzdia liecby.
Odporucana davka pre druhy tyzden liecby je celkova davka podana pocas za¢iatocného tyzdna.

Liecba mesaénym Buvidalom sa méze zacat’ po zacati lieCby tyzdennym Buvidalom v sulade s
konverziou ddvky uvedenou v tabul’ke €. 1 a po stabilizovani tyzdennej lieCby u pacientov (po dobu
najmene;j Styroch tyzdiov, ak je to mozné).

Prechod zo sublingvalnych buprenorfinov na Buvidal

Pacienti lieceni sublingvalnym buprenorfinom mézu prejst’ priamo na tyzdenny alebo mesacny
Buvidal po¢inajuc diiom po poslednej dennej davke podavania sublingvalneho buprenorfinu v stlade s
odporucaniami pre ddvkovanie v tabul’ke €. 1. Po¢as davkovania po zmene liecby sa odportca
dokladnejsie sledovanie pacientov.

TabulPka ¢. 1. Konvencné denné davky buprenorfinu pre sublingvalne podavanie a
odporiucané zodpovedajice davky tyZdenného a mesaéného Buvidalu

Davka denného Davka tyZdenného Buvidalu | Didvka mesa¢ného Buvidalu

sublingvilneho buprenorfinu

2—-6mg 8 mg

8§—10mg 16 mg 64 mg

12 -16 mg 24 mg 96 mg

18 —24 mg 32 mg 128 mg

26 —32mg 160 mg

Pacienti m6zu prejst’ zo sublingvalneho buprenorfinu 26-32 mg priamo na mesa¢ny Buvidal 160 mg s
doékladnym sledovanim pocas obdobia davkovania po zmene lieCby.

Davka buprenorfinu v mg sa moze 1isit’ medzi jednotlivymi sublingvalnymi liekmi, ¢o sa musi
zohl'adnit’ individudlne pri konkrétnych liekoch. Farmakokinetické vlastnosti Buvidalu st opisané v
Casti 5.2.

UdrzZiavacia liecba a uprava davky

Buvidal mozno podévat’ tyzdenne alebo mesacne. Davky sa mézu zvysit’ alebo znizit’ a pacienti moézu
menit’ rezim medzi tyZdenne a mesacne podavanymi lieckmi podl'a individualnych potrieb pacienta a
podla klinického usudku lekara na zaklade odporticani v tabul’ke ¢. 1. Po zmene lieCby sa moze
vyzadovat’ dokladnejsie sledovanie pacientov. Hodnotenie dlhodobej liecby je zalozené na tidajoch za
48 tyzdnov.

Doplnkové davkovanie

Maximadlna jedna doplnkové davka Buvidalu 8 mg sa mdze podat’ pri neplanovanej navsteve medzi
pravidelnymi tyzdennymi a mesacnymi davkami na zéklade individualnych docasnych potrieb
pacienta.

Maximadlna tyZzdennd dévka u pacientov uzivajucich tyzdennt liecbu Buvidalom je 32 mg s d’alSou 8
mg davkou. Maximalna mesacna davka u pacientov uzivajicich mesacnu liecbu Buvidalom je 160
mg.

20



Vynechané davky

Aby sa zabranilo vynechaniu davok, mdze byt tyzdenna davka podana az 2 dni pred tyzdennym
¢asovym bodom alebo po iom a mesa¢na davka mdze byt podavana az do 1 tyzdna pred mesaénym
¢asovym bodom alebo po fiom.

V pripade vynechania davky sa ma nasledujiica davka podat’ ¢o mozno najskor.

Ciele liecby a ukoncenie liecby

Pred zacatim liecby liekom Buvidal sa ma spolu s pacientom dohodntit’ stratégia liecby. Ked’ pacient
uz nepotrebuje lie¢bu liekom Buvidal, je potrebné zvazit' jeho vlastnosti s predizenym uvoltiovanim a
moéze byt vhodné postupné znizovanie davky, aby sa predislo priznakom vysadenia (pozri Cast’ 4.4).
Ak pacient prejde na lieCbu sublingvalnym buprenorfinom, ma sa to urobit’ tyzdeii po posledne;j
tyzdennej davke alebo mesiac po poslednej mesaénej davke Buvidalu podl'a odporacani v tabulke €. 1.

Specialne populacie

Starsie osoby
Uc¢innost’ a bezpecnost’ buprenorfinu u starSich pacientov vo veku nad 65 rokov neboli stanovené. Nie
je mozné uviest’ odporacania na davkovanie.

Vo vSeobecnosti je odporucané davkovanie u starSich pacientov s normalnou funkciou obliciek
rovnaké ako u mladsich dospelych pacientov s normalnou funkciou obli¢iek. Pretoze starsi pacienti
modzu mat’ znizenu funkciu obli¢iek/pecene, modze byt potrebné upravit’ ddvku (pozri Casti nizsie).

Porucha funkcie pecene

Buprenorfin sa musi pouzivat’ s opatrnostou u pacientov so stredne zdvaznou poruchou funkcie
pecene (pozri Cast’ 5.2). Pouzitie buprenorfinu je kontraindikované u pacientov so zavaznou poruchou
funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek nie je nutna Uprava davky buprenorfinu. Davkovanie s
opatrnostou sa odportca u pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu
<30 ml/min) (pozri Casti 4.4 a 5.2).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ buprenorfinu u deti a dospievajicich vo veku do 16 rokov neboli stanovené

(pozri cast’ 4.4). K dispozicii nie su ziadne udaje.

Sp6sob podavania

Buvidal je ur€eny len na subkutanne podavanie. Mal by sa injikovat’ pomaly a uplne do podkozného
tkaniva roznych oblasti (zadok, stehno, brucho alebo horna ¢ast’ ramena) za predpokladu, Ze existuje
dostatok podkozného tkaniva. Kazda oblast’ mdze mat’ viac miest vpichu. Miesta podania injekcie by
sa mali striedat’ pri tyzdennych aj pri mesacnych injekciach. Pri tyZzdennej davke je potrebny
minimalny odstup 8 tyzdnov pred opatovnym injekénym podanim do predtym pouzitého miesta
podania injekcie. Nie su Ziadne klinické udaje na potvrdenie opatovného injek¢ného podania mesacénej
davky do rovnakého miesta. Je nepravdepodobné, ze by to predstavovalo obavu o bezpecnost'.
Rozhodnutie opétovne podat’ injekciu do toho istého miesta sa ma takisto riadit’ klinickym tsudkom
oSetrujiceho lekara. Podana davka by sa mala podavat’ ako jedna injekcia a nemala by sa rozdel'ovat’.
Davka sa nesmie podavat intravaskularne (intravendzne), intramuskularne ani intradermalne (do koze)
(pozri Cast’ 4.4). Pokyny na podavanie ndjdete v Casti 6.6.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Zavazna respira¢na nedostato¢nost’
Zavazna porucha funkcie pecene
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Akutny alkoholizmus alebo delirium tremens
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Podavanie

Je potrebné dbat’ na to, aby sa zabranilo netimyselnej injekcii Buvidalu. Davka sa nesmie podavat’
intravaskularne (intravendzne), intramuskularne ani intradermalne.

Intravaskularne podanie, ako je intravendzna injekcia, by predstavovalo riziko vazneho poskodenia,
pretoze Buvidal vytvara pri kontakte s telesnymi tekutinami pevni hmotu, ktord by mohla potencialne
spoOsobit’ poranenie ciev, okluziu alebo tromboembolické prihody.

Aby sa minimalizovalo riziko nespravneho pouzivania, zneuzivania alebo nevhodného pouzivania je
pri predpisovani a davkovani buprenorfinu potrebné prijat’ vhodné opatrenia. Zdravotnici by mali
Buvidal podavat’ priamo pacientovi. Uzivanie na domace pouzitie alebo samo-podavanie lieku
pacientmi nie je povolené. Akékol'vek pokusy o odstranenie depotu by sa mali pocas lieCby sledovat’.

Vlastnosti predlZzeného uvolnovania

Vlastnosti predizeného uvolfiovania lieku by sa mali brat’ do Givahy pocas lie¢by, vratanie, vratane
zacatia a ukoncenia lieCby (pozri Cast’ 4.2). Hlavne pacienti s konkomitantnymi liekmi a/alebo
subeznymi komorbiditami maju byt sledovani, ¢i nevykazuju prejavy a priznaky toxicity,
predavkovania alebo abstinencie, ktoré si sposobené zvySenou alebo zniZzenou hladinou buprenorfinu
(pozri Casti 4.5 a 5.2).

’

Utlm dychania

Popisanych bolo mnozZstvo pripadov tmrti v dosledku utlmu dychania u pacientov lieCenych
buprenorfinom, najmi ak sa poddval v kombinacii s benzodiazepinami (pozri ¢ast’ 4.5) alebo ak sa
buprenorfin nepouzival tak, ako je predpisané. Umrtia boli hlasené aj v stvislosti so siibeznym
pouzitim buprenorfinu s d’al$imi latkami s tlmiacim uc¢inkom na CNS, ako je alkohol, gabapentinoidy
(ako je pregabalin a gabapentin) (pozri Cast’ 4.5) alebo iné opioidy.

U pacientov s respira¢nou nedostato¢nost’ou (napr. chronickou obstrukénou chorobou pltc, cor
pulmonale, zniZenou respiracnou rezervou, hypoxiou, hyperkapniou, uz existujucim utlmom dychania
alebo kyfoskoliézou) sa musi buprenorfin pouzivat’ opatrne.

Buprenorfin moze v pripade netimyselného alebo umyselného pouzitia sposobit’ vazny a potencialne
smrtelny utlm dychania u deti a 0sob bez zavislosti na opioidoch.

Utlm CNS

Buprenorfin moze sposobit’ ospalost’, zvlast’ pri uzivani spolu s alkoholom alebo s liekmi s timiacim
ucinkom na centralny nervovy systém (ako su benzodiazepiny, trankvilizéry, sedativa, gabapentinoidy
alebo hypnotikd) (pozri Casti 4.5 a 4.7).

Tolerancia a porucha uzivania opioidov (zneuzivanie a zavislost’)
Buprenorfin je ¢iasto¢ny agonista mi-opiatového receptora a chronické podavanie moze vyvolat

zavislost’ od opiatov.

Pri opakovanom podévani opioidov, ako je buprenorfin, méze vzniknut’ tolerancia, fyzicka a
psychicka zavislost’ a porucha uzivania opioidov (OUD). Zneuzivanie alebo umyselné nespravne
uzivanie buprenorfinu moze mat’ za nasledok predavkovanie a/alebo smrt’. Riziko vzniku OUD je
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zvySené u pacientov s osobnou alebo rodinnou anamnézou (rodi¢ia alebo stirodenci) portch
stvisiacich s uzivanim navykovych latok (vratane poruch stvisiacich s uzivanim alkoholu), u
sucasnych uzivatel'ov tabaku alebo u pacientov s osobnou anamnézou inych poruch dusevného zdravia
(napr. velka depresia, uzkostné poruchy a poruchy osobnosti).

Pred zacCatim lieCby buprenorfinom a pocas lieCby sa maju s pacientom dohodnut’ ciele liecby a plan
ukoncenia liecby (pozri Cast’ 4.2).

Pacienti budil vyZzadovat’ monitorovanie, ¢i sa u nich neprejavujl priznaky spravania, pri ktorom
vyhl'adavaju drogy (napr. prilis skoré ziadosti o doplnenie lieCiva). To zahfiia aj kontrolu subezne
uzivanych opioidov a psychoaktivnych liekov (ako st benzodiazepiny). U pacientov s priznakmi a
symptémami OUD by sa mala zvazit’ konzulticia so Specialistom na zavislosti.

Sérotoninovy syndrom

Stubezné podavanie Buvidal a inych sérotonergnych liekov, ako su inhibitory MAO, selektivne
inhibitory spétného vychytavania sérotoninu (SSRI), inhibitory spitného vychytavania sérotoninu a
noradrenalinu (SNRI) alebo tricyklické antidepresiva, moze viest’ k sérotoninovému syndromu,
potencialne zivot ohrozujicemu stavu (pozri ¢ast’ 4.5). Ak je subezna lieCba inymi sérotonergnymi
liekmi klinicky opodstatnend, odportica sa pozorné sledovanie pacienta, najmé na zaciatku liecby a pri
zvySovani davky.

Symptémy sérotoninového syndromu mézu zahiiat’ zmeny dusevného stavu, autonomnu nestabilitu,
neuromuskularne abnormality a/alebo gastrointestindlne symptomy. Ak existuje podozrenie na
sérotoninovy syndrom, je potrebné zvazit’ znizenie davky alebo prerusenie liecby v zavislosti od
zavaznosti symptomov.

Hepatitida a hepatické udalosti

Pred zacatim lieCby sa odporaca vykonat’ vychodiskové pecenové testy a zdokumentovat’ stav
virusovej hepatitidy. Pacientom, ktori su pozitivni na virusova hepatitidu, sibezne uzivaju niektoré iné
lieky (pozri cast’ 4.5) a/alebo maju existujuce poskodenie funkcie peCene, hrozi vyssie riziko
poskodenia pecene. Odporuca sa pravidelné sledovanie pecenovych funkcii.

V klinickych sktsaniach aj v spravach o neziaducich t€inkoch po uvedeni liekov obsahujtcich
buprenorfin na trh boli u pacientov zavislych od opioidov hlasené pripady akutneho poskodenia
pecene. Spektrum abnormalit siaha od prechodnych asymptomatickych zvySeni pe¢eniovych
transaminaz az po pripady cytolytickej hepatitidy, zlyhania pecene, pecenovej nekrozy,
hepatorenalneho syndromu, hepatalnej encefalopatie i tmrtia. V mnohych pripadoch méze zohrat
pric¢innt alebo pomocnt ulohu pritomnost’ uz existujucich abnormalit v peCenovych enzymoch,
genetického ochorenia, infekcie virusmi hepatitidy typu B alebo hepatitidy typu C, nadmerna
konzumacia alkoholu, anorexia, sibezné uzivanie inych potencidlne hepatotoxickych liekov a
pokracujuce injek¢né uzivanie drog. Tieto faktory sa musia vziat’ do tivahy pred predpisanim
buprenorfinu a pocas lieCby. V pripade podozrenia na hepaticka udalost’ sa vyzaduje d’alSie biologické
a etiologické zhodnotenie. V zavislosti od nalezov moéze byt’ liecba Buvidalom prerusena. Moze byt
potrebné monitorovanie presahujiice tyzdenné a mesacné obdobie liecby. Pokial sa v liecbe pokracuje,
je potrebné pozorne sledovat’ ¢innost’ pecene.

Precipitacia opioidového abstinenéného syndrému

Pri zacati lie¢by buprenorfinom je délezité uvedomit’ si ¢iastocny agonisticky profil buprenorfinu.
Buprenorfinové produkty sposobili abstinen¢né priznaky u pacientov zavislych od opioidov, ked’ boli
podavané predtym, ako ustipia agonistické u€inky vyplyvajice z nedavneho uzivania alebo
nespravneho uzivania opioidov. Aby sa zabranilo rychlemu nastupu abstinen¢nych priznakov, musi sa
vykonat’ indukcia, ak st evidentné mierne az stredne zdvazné abstinencné prejavy a priznaky (pozri
Cast’ 4.2).

Prerusenie liecby méze mat’ za nasledok abstinen¢ny syndrom, ktory méze byt oneskoreny v nastupe.
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Porucha funkcie pe¢ene

Buprenorfin je do znacnej miery metabolizovany v peceni. Pacienti so stredne zdvaznou poruchou
funkcie peCene maju byt sledovani z dovodu moznych prejavov a priznakov z vysadenia opioidov,
toxicity alebo predavkovania, ktoré su spoésobené zvysenou hladinou buprenorfinu. Buprenorfin sa
musi pouzivat’ s opatrnostou u pacientov so stredne zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri Casti
4.2 a 5.2). Funkciu pecene je pocas liecby potrebné pravidelne monitorovat’. Pouzitie buprenorfinu je
kontraindikované u pacientov so zavaznou poruchou funkcie pecene (pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie obli¢iek

U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek sa akumuluji metabolity buprenorfinu. Davkovanie s
opatrnost’ou sa odportc¢a u pacientov so zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu
<30 ml/min) (pozri Casti 4.2 a 5.2).

PrediZenie intervalu QT

Pri sibeznom podavani Buvidalu s inymi liekmi, ktoré predlzuja interval QT, a u pacientov so
syndromom dlhého intervalu QT alebo inymi rizikovymi faktormi predlZenia intervalu QT, je
potrebna opatrnost’.

Akutna lie¢ba bolesti

Na liecbu akutnej bolesti pri pokrac¢ujiicom uzivani Buvidalu méze byt’ potrebna kombinacia uzivania
opioidov s vysokou afinitou na receptory mi-opioidov (napriklad fentanyl), neopioidnych analgetik

a regionalnej anestézie. Titracia peroralneho alebo intravendzneho kratkodobo pdsobiaceho
opioidného lieku proti bolesti (morfin s okamzitym uvolfiovanim, oxykodon alebo fentanyl) na
pozadovany analgeticky Gc¢inok u pacientov lieCenych Buvidalom méze vyzadovat’ vyssie davky.
Pacienti maju byt pocas lie¢by sledovani.

Pouzitie u deti a dospievajucich

Bezpecnost’ a ucinnost’ buprenorfinu u deti vo veku do 16 rokov neboli stanovené (pozri Cast’ 4.2).
Vzhl'adom na obmedzené udaje u dospievajucich (vo veku 16 alebo 17 rokov) musia byt pacienti v
tejto vekovej kategorii pocas lieCby pozorne sledovani.

Poruchy dychania suvisiace so spankom

Opioidy mdZzu spdsobit’ poruchy dychania stivisiace so spankom vratane centralneho spankového
apnoe (CSA) a hypoxémie suvisiacej so spankom. UZivanie opioidov zvySuje riziko CSA v zavislosti
na davke. U pacientov s CSA zvazte zniZenie celkovej davky opioidov.

Uginky triedy

Opioidy moZzu sposobit’ ortostaticku hypotenziu.

Opioidy moZzu zvysit’ tlak mozgovomiechového moku a spdsobit’ tak zachvaty. U pacientov s
poranenim hlavy, vnutrolebecnymi 1éziami alebo inymi stavmi, ktoré zvysuju tlak

mozgovomiechového moku, ako aj u pacientov s anamnézou zachvatov v minulosti, je preto nutné
pouzivat’ opioidy s opatrnostou.

U pacientov s hypotenziou, hypertrofiou prostaty alebo s uretralnou stendzou sa pri pouzivani
opioidov vyzaduje opatrnost’.
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Opioidmi vyvolana midza, zmeny v Grovni vedomia ¢i zmeny vo vnimani bolesti ako symptomu
ochorenia mézu narusit’ vyhodnotenie stavu pacienta alebo prekryt’ diagnézu alebo klinicky priebeh
sprievodného ochorenia.

Opatrnost’ pri pouzivani opioidov sa vyzaduje u pacientov s myxedémom, hypotyredzou alebo
adrenokortikalnou nedostato¢nost’ou (napr. Addisonovou chorobou).

Preukazalo sa, ze opioidy zvySuju tlak v Zlcovode a je nutné ich pouzivat’ s opatrnost’ou u pacientov s
dysfunkciou zlcovych ciest.

Latex

Vo formulacii krytu ihly nebol pouZity prirodny kaucuk ani latex. Pritomnost’ zanedbateI'nych stop
vSak nemoze byt vylicena. Preto existuje mozné riziko alergickych reakcii u 0sob s precitlivenostou
na latex, ktoré nemozno tplne vylucit.

4.5 Liekové a iné interakcie
S Buvidalom sa neuskutoé¢nili ziadne interakéné $tudie.

Buprenorfin sa ma pouzivat’ opatrne pri subeznom podavani tychto lickov:

o naltrexon a nalmefén: su to antagonisty opioidov, ktoré¢ dokazu zablokovat’ farmakologické
ucinky buprenorfinu. U pacientov zavislych od opioidov, ktori si v st¢asnosti lie¢eni
buprenorfinom, mdze naltrexon vyvolat’ nahly nastup predizenych a intenzivnych abstinenénych
priznakov opioidov. U pacientov, ktori v sucasnosti dostavaji liecbu naltrexéonom, moze byt
zamyslany terapeuticky uc¢inok podavania buprenorfinu blokovany naltrexénom.

o alkoholické napoje alebo lieky obsahujtce alkohol, pretoze alkohol zvysuje sedativny G¢inok
buprenorfinu (pozri Cast’ 4.7).
o benzodiazepiny: Tato kombinacia méze viest’ k smrti v dosledku utlmu dychania centralneho

povodu. Davkovanie sa preto musi starostlivo sledovat’ a tejto kombinacii treba zamedzit,, ak
existuje riziko zneuzitia. Pacientov treba upozornit’, Ze poc¢as uzivania tohto lieku je mimoriadne
nebezpeéné samoaplikovat’ benzodiazepiny bez predpisu, a musia byt upozorneni, aby
benzodiazepiny uzivali subezne s tymto liekom len podl'a pokynov svojho lekéra (pozri ¢ast’
4.4).

o gabapentinoidy: Subezné uzivanie liecku Buvidal s gabapentinoidmi (gabapentin a pregabalin)
moze viest’ k utlmu dychania, hypotenzii, hlbokej sedacii, kome alebo smrti. Davkovanie sa
preto musi starostlivo sledovat’ a tejto kombindcii treba zamedzit, ak existuje riziko zneuZitia.
Pacienti maju byt upozorneni na pouzivanie gabapentinoidov (ako je pregabalin a gabapentin)
subezne s tymto liekom len podl'a pokynov lekéra (pozri Cast’ 4.4).

. sérotonergné lieky, ako st inhibitory MAO, selektivne inhibitory spdtného vychytavania
sérotoninu (SSRI), inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu a noradrenalinu (SNRI) alebo
tricyklické antidepresiva, pretoze existuje zvysené riziko sérotoninového syndromu, potencialne
zivot ohrozujuceho stavu (pozri ¢ast’ 4.4).

. iné lieky tlmiace centralnu nervovu sustavu: ostatné opioidné derivaty (napr. metadon,
analgetika a antitusika), niektoré antidepresiva, sedativne antagonisty H;-receptorov,
barbituraty, anxiolytika iné ako benzodiazepiny, antipsychotika, klonidin a pribuzné latky. Tieto
kombinéacie zvySuju Gtlm centralnej nervovej stistavy. ZniZzenie irovne pozornosti moze byt
nebezpeéné pre vedenie vozidiel a obsluhovanie strojov (pozri Cast’ 4.7).

o opioidné analgetika: po podani Giplného opioidného agonistu pacientom uzivajiicim buprenorfin
moze byt narocné dosiahnut’ dostatocntl analgéziu. Existuje tiez moznost’ preddvkovania
uplnym agonistom, najma pri pokusoch o prekonanie ucinkov ¢iasto¢ného agonistu
buprenorfinu alebo pri poklese hladiny buprenorfinu v plazme (pozri ¢ast’ 4.4).

o Buprenorfin sa metabolizuje na norbuprenorfin predovsetkym prostrednictvom CYP3A4.
Interakcia so subezne podavanymi induktormi alebo inhibitormi bola stanovena v Stidiach s
pouzitim transmukdzneho a transdermalneho buprenorfinu. Buprenorfin sa tiez metabolizuje na
buprenorfin-3p-glukuronid prostrednictvom UGT1ALl.
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o Inhibitory CYP3A4 mdzu inhibovat’ metabolizmus buprenorfinu, a tym zvysit' hodnotu
Crmax @ AUC buprenorfinu a norbuprenorfinu. Buvidal straca ucinky prvého prechodu
a oCakava sa, ze inhibitory CYP3A4 (napr. inhibitory proteazy ako ritonavir, nelfinavir
alebo indinavir alebo azolové antifungalne latky, ako je ketokonazol alebo itrakonazol
alebo makrolidov¢ antibiotik4), budi mat’ mensi G¢inok na metabolizmus buprenorfinu
pri si¢asnom podavani s Buvidalom, v porovnani s tym, ked’ sa podavaju siibezne s
sublingvalnym buprenorfinom. Pri prechode zo sublingvalneho buprenorfinu na Buvidal
moze byt potrebné pacientov sledovat’, aby sa zabezpecilo, Ze plazmatické hladiny
buprenorfinu s primerané. Pacienti uzivajuci liek Buvidal, ktori zacali liecbu inhibitormi
CYP3A4, maju byt lieceni tyzdennym Buvidalom a maji byt’ sledovani s oh'adom na
prejavy a priznaky nadmernej liecby. Naopak, ak pacient, ktorému je subezne podavany
liek Buvidal a inhibitor CYP3 A4, ukonci liecbu inhibitorom CYP3A4, ma byt sledovany
s ohl'adom na abstinen¢né priznaky (pozri Cast’ 4.4).

. Induktory CYP3A4 mé6zu indukovat’ metabolizmus buprenorfinu, a tym znizit' hladiny
buprenorfinu. Buvidal straca G¢inok prvého prechodu a ocakéva sa, ze induktory
CYP3A4 (napr. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin alebo rifampicin) maji pri
sucasnom podavani s Buvidalom mensie ti¢inky na metabolizmus buprenorfinu v
porovnani s tym, ked’ sa podavaju stibezne s buprenorfinom. Pri prechode zo
sublingvalneho buprenorfinu na Buvidal moze byt potrebné pacientov sledovat’, aby sa
zabezpecilo, Ze plazmatické hladiny buprenorfinu su primerané. Pacienti uzivajuci liek
Buvidal, ktori zacali lie¢bu induktormi CYP3A4, maju byt lie¢eni tyzdennym Buvidalom
a maju byt sledovani s ohl'adom na abstinencné prejavy a priznaky. Naopak, ak pacient,
ktorému je stibezne podévany liek Buvidal a induktor CYP3 A4, ukonci lieCbu
induktorom CYP3A4, ma byt sledovany s ohl'adom na priznaky nadmerne;j lieCby.

. Inhibitory UGT1A1 mézu ovplyvnit’ systémovu expoziciu buprenorfinu.

o inhibitory monoaminooxidazy (MAOI): Mozné zhorSenie €¢inkov opioidov na zaklade
skusenosti s morfinom.
o subezné podavanie buprenorfinu s anticholinergikami alebo liekmi s anticholinergnou aktivitou

(napr. tricyklické antidepresiva, antihistaminik4, antipsychotika, svalové relaxancia,
antiparkinsonikd) méze viest’ k zvySeniu anticholinergnych neziaducich tcinkov.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti buprenorfinu u gravidnych zien.
Stadie vykonané na zvieratach nenaznacuji reproduk¢ni toxicitu (pozri Cast’ 5.3). Buprenorfin sa ma
pouzivat’ pocas gravidity len v pripade, Ze potencialny prinos prevazuje nad potencidlnym rizikom pre
plod.

Ku koncu tehotenstva mdze buprenorfin vyvolat’ Gtlm dychania u novorodenca, a to dokonca aj po
kratkej dobe podavania. Dlhodobé podavanie pocas poslednych troch mesiacov gravidity moze
spdsobit’ abstinenény syndrém u novorodenca (napr. hypertonia, novorodenecky tremor,
novorodeneckd agitacia, myoklonus alebo kf¢ové zachvaty). K syndromu dochédza zvycajne
oneskorene niekol’ko hodin az niekol'ko dni po pdrode.

Vzhl'adom na dlhy polcas buprenorfinu sa ma zvazit’ niekol’kodnové pozorovanie novorodenca po
narodeni, aby sa zabranilo riziku respira¢ného tlmu alebo abstinencného syndromu u novorodenca.

Dojcenie

Buprenorfin a jeho metabolity sa vylucuju do I'udského mlieka a Buvidal sa ma pouzivat’ s
opatrnostou poc¢as dojCenia.
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Fertilita

Nie su k dispozicii ziadne alebo len obmedzené tdaje o ucinkoch buprenorfinu na fertilitu u l'udi.
Ucinok buprenorfinu na fertilitu u zvierat nebol pozorovany (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Buprenorfin ma maly aZ mierny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat stroje, ak je podany
pacientom zavislym od opioidov. Buprenorfin méze spdsobit’ ospalost’, zavraty alebo poruchy
myslenia, a to najmé pocas indukcie lieCby a po zmene davkovania. Ak sa pouziva spolu s alkoholom
alebo liekmi s timiacim G¢inkom na centralnu nervovu sustavu, je pravdepodobné, Ze uc¢inok bude este
vyraznejsi (pozri Casti 4.4 a 4.5).

Pacient musi byt upozorneny, Ze pocas pouzivania tohto lieku nesmie viest’ vozidla ani obsluhovat’
nebezpecné stroje, dokym nebude zname, ako tento liek na neho vplyva. Osetrujtci lekar ma vydat’
individualne odporuacanie.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

NajcastejSie hlasené neziaduce reakcie na buprenorfin st bolest’ hlavy, nauzeaa, hyperhidroza,
nespavost’, abstinen¢ny syndrom a bolest’.

Suhrn neziaducich reakeii v tabul'ke

V tabul’ke 2 su uvedené neziaduce reakcie hlasené u buprenorfinu vratane Buvidalu. Pouzivaji sa
nasledujice vyrazy a frekvencie: vel'mi Casté (>1/10), casté (=1/100 az <1/10), menej Casté (>1/1 000
az <1/100), nezname (z dostupnych udajov).

Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovych systémov
Trieda organovych | VePmi Casté Casté Menej asté Nezname
systémov
Infekcie a nakazy Infekcia Celulitida v
Chripka mieste vpichu
Zapal hltanu
Nédcha
Poruchy krvi a Lymfadenopatia
lymfatického
systému
Poruchy imunitného Precitlivenost’
systému
Poruchy Znizena chut’ do jedla
metabolizmu a
vyZivy
Psychické poruchy | Nespavost Uzkost Halucinécie
Agitacia Euforicka nalada
Depresia
Nepriatel'stvo
Nervozita
Abnormalne
myslenie
Paranoja
Zavislost’ od liecby
Poruchy nervového | Bolest hlavy Ospalost’
systému Zavrat
Migréna
Parestézia
Synkopa
Tras
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Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovych systémov

Trieda organovych | VePmi ¢asté Casté Menej asté Nezname
systémov
Hypertonia
Poruchy reci
Poruchy oka Porucha slzenia
Rozsirenie zrenic o¢i
Midza
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu
Poruchy srdca a Palpitacie
srdcovej ¢innosti
Poruchy ciev Vazodilaticia
Hypotenzia
Poruchy dychacej Kasel
sustavy, hrudnika a Dychavi¢nost’
mediastina Zivanie
Astma
Bronchitida
Poruchy Nevolnost Zapcha
gastrointestinalneho Vracanie
traktu Bolest’ brucha
Nadutvanie
Dyspepsia
Sucho v tstach
Hnacka
Poruchy
gastrointestinalneho
traktu
Poruchy pecene a ZvySena hodnota
ZI¢ovych ciest alaninaminotransf
erazy
ZvySena hodnota
aspartataminotran
sferazy
ZvySené hladiny
pecenovych
enzymov
Poruchy koze a Vyrazka Makularna Erytém
podkoZného tkaniva Svrbenie vyrazka
Zihlavka
Poruchy kostrovej a Bolesti kibov
svalovej sustavy a Bolesti chrbta
spojivového tkaniva Bolest’ svalov
Svalové kfce
Bolest’ krku
Bolesti kosti
Poruchy obli¢iek a Retencia mocu
mocovych ciest
Poruchy Dysmenorea
reprodukéného
systému a prsnikov
Celkové poruchy a Hyperhidroza Bolest’ v mieste Zapal v mieste Absces v mieste
reakcie v mieste Abstinen¢né vpichu injekcie vpichu injekcie vpichu injekcie
podania priznaky Svrbenie v mieste Podliatina v Ulceracia v mieste
Bolest’ vpichu injekcie mieste vpichu vpichu injekcie

Erytém v mieste
vpichu injekcie
Opuch v mieste
vpichu injekcie

injekcie
Urtikéria v mieste
vpichu injekcie

Nekrdza v mieste
vpichu injekcie
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Tabulka ¢. 2. NeZiaduce reakcie uvedené podl’a organovych systémov

Trieda organovych
systémov

VelPmi ¢asté

Casté

Menej casté

Nezname

Reakcie v mieste
vpichu injekcie
Stvrdnutie v mieste
vpichu injekcie
Zdurenie v mieste
vpichu injekcie
Periférny edém
Asténia

Celkova nevol'nost’
Horucka

Zimnica
Abstinenény syndrom
u novorodencov
Bolest’ v hrudniku

Laboratorne Abnormalne

a funk¢éné vysledky testov

vySetrenia funkcie pecene

Urazy, otravy a Proceduralny
komplikacie zévrat

lie¢ebného postupu

Popis vybranych neziaducich reakeii

Reakcie v mieste vpichu injekcie

V dvojito zaslepenom skuSani ucinnosti fazy 3 boli neziaduce reakcie stivisiace s miestom vpichu
injekcie pozorované u 36 (16,9 %) z 213 pacientov (5 % podanych injekcii) v skupine liecenej
Buvidalom. NajcastejSie neziaduce reakcie boli bolest’ v mieste vpichu injekcie (8,9 %), pruritus v
mieste vpichu injekcie (6,1 %) a erytém v mieste vpichu injekcie (4,7 %). VSetky reakcie v mieste
vpichu boli mierne alebo stredne zdvazné a va¢sina pripadov bola prechodna.

Pocas pouZzivania Buvidalu po uvedeni na trh boli hlasené neziaduce reakcie v mieste vpichu injekcie:
absces, ulceracia a nekroza.

Drogova zavislost’

Opakované uzivanie buprenorfinu moze viest’ k drogovej zavislosti, a to aj pri terapeutickych davkach.
Riziko vzniku drogovej zavislosti sa mbze 1iSit’ v zavislosti od individualnych rizikovych faktorov
pacienta, ddvkovania a dlzky lie¢by opioidmi (pozri ¢ast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Symptomy

Utlm dychania v désledku Gtlmu centralnej nervovej sustavy je hlavnym symptémom vyzadujacim si
zasah v pripade predavkovania buprenorfinom, pretoze méze viest’ k zastave dychania a smrti. Medzi
pociatocné priznaky predavkovania moze patrit’ tiez nadmerné potenie, ospalost’, tupozrakost’, midza,
hypotenzia, nevol'nost, vracanie a/alebo poruchy reci.
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Liecba

Mali by sa zaviest’ v§eobecné podporné opatrenia, vratane starostlivého monitorovania respiracne;j
funkcie a funkcie srdca u pacienta. Treba nasadit’ symptomaticku lieCbu utlmu dychania podla
Standardnych opatreni intenzivnej starostlivosti. Musia sa zabezpecit’ voI'né dychacie cesty pacienta a
asistované alebo kontrolované dychanie. Pacient by mal byt’ presunuty do prostredia, v ktorom je k
dispozicii kompletné vybavenie pre resuscitaciu. Ak pacient vracia, treba prijat’ opatrenia, aby nedoslo
k vdychnutiu. Odporaca sa pouzitie antagonistu opioidov (napr. naloxonu) aj napriek malému efektu,
ktory moze mat’ na zvratenie respira¢nych symptémov buprenorfinu v porovnani s u¢inkami na
opioidy s plne agonistickym ucinkom.

Pri stanoveni dizky liecby treba vziat’ do avahy dlhé trvanie t&inkov buprenorfinu a Buvidalu

s predlZzenym uvolfiovanim, aby sa predislo u¢inkom predavkovania (pozri ¢ast’ 4.4). Naloxéon moze
byt odstraneny rychlejsie ako buprenorfin, co umoziiuje navrat k predtym kontrolovanym symptémom
predavkovania buprenorfinom.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné lie¢iva na centralnu nervovu ststavu, lieciva na terapiuzavislosti od
opioidov, ATC kod: NO7BCO1

Mechanizmus u¢inku

Buprenorfin je opioidny Ciasto¢ny agonista/antagonista, ktory sa viaze na opioidné receptory v mozgu
1 (mi) a x (kappa). Jeho aktivita v opioidnej udrziavacej liecbe sa vysvetluje pomalym reverzibilnym
uvolnovanim jeho vdzby na p-opioidné receptory, ktoré pocas dlhej doby mézu minimalizovat’
potrebu nezdkonnych opioidov u pacientov zavislych od opioidov.

Efekt stropu opioidnych agonistov bol pozorovany v priebehu klinickych farmakologickych stadii u
0s0b zavislych na opioidoch.

Klinicka Géinnost’

Uginnost” a bezpe&nost’ Buvidalu pri lieébe zavislosti od opioidov bola stanovena v pivotnej
randomizovanej, dvojito zaslepenej, dvojito maskovanej stadii fazy 3 s aktivne kontrolovanou
flexibilnou davkou u pacientov so stredne tazkou az tazkou zavislost'ou od opioidov. V tejto Studii
bolo 428 pacientov randomizovanych do jednej z dvoch lie¢ebnych skupin. Pacienti v skupine s
Buvidalom (n = 213) dostavali poc¢as prvych 12 tyzdinov tyzdenné injekcie (16 mg az 32 mg), po
ktorych nasledovali mesacné injekcie (64 mg az 160 mg) pocas poslednych 12 tyzdiov a denné davky
sublingvalnych tabliet placeba pocas celého obdobia liecby. Pacienti v skupine so sublingvalne
podavanym buprenorfinom/naloxénom (n = 215) dostavali pocas prvych 12 tyzdnov tyzdenné a pocas
poslednych 12 tyzdnov mesacné injekcie placeba plus denné sublingvalne tablety
buprenorfinu/naloxénu pocas celého obdobia lie¢by (8 mg az 24 mg pocas prvych 12 tyzdilov a 8§ mg
az 32 mg pocas poslednych 12 tyzdiov). Pocas 12 tyzdiov s mesa¢nymi injekciami pacienti v oboch
skupinach mohli v pripade potreby dostat’ jednu d’alSiu tyzdennti davku Buvidalu 8§ mg na mesiac.
Pacienti sa zucastnili 12 tyzdnovych navstev pocas prvych 12 tyzdiiov a 6 navstev pocas poslednych
12 tyzdnov (3 planované mesacné ndvstevy a 3 ndhodné navstevy na analyzu toxikoldgie mocu). Pri
kazdej navsteve sa hodnotili meradla vyslednej ucinnosti a bezpecnosti.

Z 428 randomizovanych pacientov ukoncilo 24-tyzdnové obdobie liecby 69,0 % (147/213) pacientov
v skupine liecenej Buvidalom a 72,6 % (156/215) pacientov v sublingvalnej skupine liecene;j
buprenorfinom/naloxénom.
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Stadia splnila primarny koncovy ukazovatel’ non-inferiority v priemernom percentualnom zastipeni
vzoriek mocu negativnych na nedovolené opioidy pocas 1. az 24. tyzdia liecby pre skupinu

s Buvidalom v porovnani s sublingvalnymi skupinami buprenorfinu/naloxénu (tabul’ka ¢. 3).

V porovnani so sublingvalnym buprenorfinom/naloxénom (vopred Specifikované poradie testov) bola
v priebehu 4. az 24. tyzdna liecby (tabul’ka €. 3) splnena superiorita Buvidalu pre sekundarny
ukazovatel’ kumulativnej distribu¢nej funkcie (cumulative distribution function, CDF) pre
percentudlny podiel opioidne negativnych vzoriek mocu.

Tabulka ¢. 3. Premenné ucinnosti v pivotnej, randomizovanej, dvojito zaslepenej, dvojito
maskovanej, aktivne kontrolovanej §tudie fazy 3 s flexibilnou diavkou u
pacientov so stredne taZkou aZ t'azkou zavislost’ou od opioidov

Liecebny )
Premenna ucinnosti Statistika| Buvidal SL BPN/NX | rozdiel (%) * Eo dnota
95 % IS)
N 213 215
Percento vzoriek mocu LS
negativnych na nedovolené | priemer | 35,1 (2,48) 28,4 (2,47) 6,7 <0,001
opioidy (%) (SE)
95% IS | 30,3-40,0 23,5-333 -0,1-13,6
CDF percentuilneho N 213 215
podielu vzoriek mocu
negativnych na nedovolené | \fedian | 26,7 6,7 . 0,008
opioidy v 4. — 24. tyZdni

CDF = kumulativna distribu¢na funkcia, IS = interval spolahlivosti, LS = najmensSie $tvorce; SE =
Standardna chyba, SL BPN/NX = sublingvalny buprenorfin/nalox6n

2 Rozdiel = Buvidal — SL BPN/NX.

® p-hodnota bola pre superioritu

Uskutocnila sa dlhodobé nezaslepena studia bezpecnosti fazy 3 s flexibilnym davkovanim tyzdenného
a mesaéného Buvidalu pocas 48 tyzditov. Stiidia zahfiala celkovo 227 pacientov so stredne tazkou az
tazkou zavislost'ou od opioidov, z ktorych 190 pacientov preslo zo sublingvalneho buprenorfinu (s
naloxénom alebo bez naloxonu) a 37 pacientov bolo novo lie¢enych buprenorfinom. Pocas 48-
tyzdnovej lie¢by mohli pacienti podl'a klinického tisudku lekara menit’ medzi tyZdennymi a
mesaénymi injekciami Buvidalu a rézne davky (8 mg az 32 mg Buvidalu tyzdenne a 64 mg az 160 mg
Buvidalu mesacne).

U pacientov, ktori presli zo sublingvalneho buprenorfinu, bolo percento pacientov so vzorkami moc¢u
negativnymi na nelegalne opioidy 78,8 % na zaciatku liecby a 84,0 % na konci 48-tyzdnovej liecby. U
pacientov, pre ktorych bola liecba nova, bolo percento pacientov so vzorkami mocu negativnymi na
nedovolené opioidy 0,0 % na zaciatku liecby a 63,0 % na konci 48-tyzdniovej liecby. Celkovo 156
pacientov (68,7 %) dokonc¢ilo 48-tyzdiov lieCbu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Mesac¢ny Buvidal

Absorpcia

Po injekcii sa plazmatickd koncentracia buprenorfinu zvySuje s medidnom t max 6 — 10 hodin. Buvidal
ma uplnu absolutnu biologickl dostupnost’. Stabilizovana expozicia sa dosiahne v $tvrtej mesacne;j
davke.

Zvysenie celkovej expozicie zavisi od davky v davkovacom intervale od 64 mg do 160 mg.
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Distribucia
Zrejmy objem distribticie buprenorfinu je priblizne 1 900 1. Buprenorfin sa priblizne na 96 % viaZze na
bielkoviny, primérne na alfa a beta-globulin.

Biotransformécia a eliminacia

Buprenorfin je oxida¢ne metabolizovany prostrednictvom 14-N-dealkylacie na N-desalkyl-buprenorfin
(tieZ znamy ako norbuprenorfin) prostrednictvom cytochromu P450 CYP3A4 a glukurokonjugaciou
materskej molekuly a dealkylovaného metabolitu. Norbuprenorfin je p-opioidny agonista so slabou
vlastnou aktivitou.

Subkutanne podavanie Buvidalu vedie k vyznamne niz§im koncentraciam norbuprenorfinu v plazme v
porovnani s podavanim sublingvalneho buprenorfinu v désledku zabranenia metabolizmu pri prvom

prechode.

Eliminacia buprenorfinu z Buvidalu je obmedzena rychlost'ou uvolfiovania s termindlnym pol¢asom v
rozmedzi od 19 do 25 dni.

Buprenorfin sa eliminuje hlavne stolicou, ZIcovym vyluc¢ovanim glukurokonjugovanych metabolitov
(70 %), zvySok sa eliminuje mocom. Celkovy klirens buprenorfinu je priblizne 68 I/h.

Specialne populacie

Starsie osoby

Farmakokinetické udaje u starSich pacientov (> 65 rokov) nie su k dispozicii.

Porucha funkcie obliciek

Eliminécia obli¢kami hra relativne malii tilohu (= 30 %) v celkovom klirense buprenorfinu. Uprava
davkovania na zaklade funkcie obli¢ick sa nevyzaduje, ale odporti¢a sa opatrnost’ pri davkovani u
pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Porucha funkcie pecene

V tabul’ke 4 su zhrnuté vysledky z klinickej Stiidie, v ktorej sa stanovila expozicia buprenorfinu po

davke sublingvalnej tablety buprenorfinu/naloxénu 2,0/0,5 mg u zdravych ti€astnikov a u i€astnikov
s r6znym stupiiom poruchy funkcie pecene.

Tabulka ¢. 4. Vplyv poruchy funkcie pe¢ene (zmena vzhPadom na zdravych aéastnikov) na
farmakokinetické parametre buprenorfinu po podani sublingvalneho
buprenorfinu/naloxénu (2,0/0,5 mg) u zdravych tucastnikov a u uc¢astnikov s
roéznymi stupiiami poruchy funkcie pecene

Farmakokineticky | Mierna porucha Stredne t’azka porucha Zavazna porucha

parameter funkcie pecene funkcie pecene funkcie pecene

(Childova-Pughova (Childova-Pughova trieda | (Childova-Pughova
trieda A) B) trieda C)
(n=9) (n=8) (n=8)

Buprenorfin

Crnax 1,2-n4sobny ndrast 1,1-ndsobny ndrast 1,7-ndsobny narast

AUCpos1. Podobna ako 1,6-nasobny narast 2,8-ndsobny narast

kontrolné hodnoty

Celkovo sa plazmaticka expozicia buprenorfinu zvysila priblizne 3-nasobne u jedincov so zdvazne
poskodenou funkciou pecene (pozri Casti 4.2, 4.3 a 4.4).

32



Pediatricka populacia

Farmakokinetické tidaje u pediatrickych pacientov (mladsich ako 18 rokov) nie st k dispozicii. Udaje
zo simulacie expozicie buprenorfinu u dospievajtcich vo veku 16 rokov preukazuji nizsie hodnoty
Cmax @ AUC v porovnani s pozorovanymi hodnotami u dospelych pri tyzdennom a mesa¢nom
Buvidale.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Akutna toxicita buprenorfinu bola stanovena u mysi a potkanov po peroralnom a parenteralnom
(intraven6znom, intraperitonealnom) podani. Neziaduce uc¢inky boli zaloZzené na znamej
farmakologickej aktivite buprenorfinu.

Buprenorfin vykazoval nizku tkanivovu a biochemicku toxicitu, ked’ sa podaval beaglom subkutanne
jeden mesiac, makakom rhesus peroralne pocas jedného mesiaca a potkanom a pavianom
intramuskularne pocas Siestich mesiacov.

Studie teratologie a reprodukéne;j toxicity na potkanoch a kralikoch intramuskularnym podanim viedli
k z&veru, Ze buprenorfin nie je embryotoxicky ani teratogénny a nemd vyrazny vplyv na potencial
odstavenia. U potkanov nedoslo k ziadnym neziaducim uc¢inkom na plodnost’ v§eobecnych
reprodukénych funkeii.

Stadie chronickej toxicity nosi¢a pouzivaného pre Buvidal u potkanov a psov neodhalili ziadne
osobitné riziko pre l'udi.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Séjovy fosfatidylcholin

Glycerol-dioleat

N-metylpyrolidon

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Neuchovévajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

1 ml naplnena injek¢na striekacka (sklenena, typ I) s piestovou zatkou (brombutylova guma pokryta
fluoropolymérom) s ihlou (V% palca, 23 G, 12 mm) a kryt ihly (styrén-butadiénovy kaucuk). Naplnena
injek¢na striekacka je nasadena v bezpeCnostnom zariadeni na zabranenie pichnutia ihlou po injek¢ne;j
aplikacii. Kryt ihly bezpecnostne;j strickacky moze obsahovat’ gumovy latex.

Velkosti balenia:

Balenie obsahuje 1 naplnenu injekénu striekacku s uzaverom, ihlou, krytom ihly, bezpecnostnym
zariadenim a 1 piestom.
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6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Dolezita informacia

Podanie sa ma vykonat’ do podkozného tkaniva.

Musi sa zabranit’ intravaskularnemu, intramuskularnemu a intradermalnemu podaniu.

Nesmie sa pouzivat, ak je bezpecnostna striekacka zlomena alebo je poskodeny obal.

Kryt ihly striekacky mdze obsahovat’ gumovy latex, ktory moze spdsobit’ alergické reakcie u

0s0b citlivych na latex.

o S bezpecnostnou striekackou manipulujte opatrne, aby ste zabranili pichnutiu ihlou.
Bezpecnostna striekacka obsahuje bezpecnostné zariadenie na ochranu ihly, ktoré sa aktivuje na
konci injekcie. Neodkryvajte bezpecnostni strickacku, kym nie ste pripraveni na jej podanie.
Ked’ je odkryta, nikdy sa nepokusajte znova nasadit’ ihlu.

. Po pouziti bezpecnt striekacku ihned’ zlikvidujte. Bezpecnostnu striekacku nepouzivajte

opakovane.

Uplné pokyny néjdete v pisomnej informécii pre pouZivatel’a.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svédsko
medicalinfo@camurus.com

8. REGISTRACNE CISLO (CISLA)

Buvidal injeké&ny roztok s predizenym uvolfiovanim (mesaéne)
EU/1/18/1336/005 [64 mg buprenorfinu/0,18 ml]
EU/1/18/1336/006 [96 mg buprenorfinu/0,27 ml]
EU/1/18/1336/007 [128 mg buprenorfinu/0,36 ml]
EU/1/18/1336/009 [160 mg buprenorfinu/0,45 ml]

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie:

20. novembra 2018

Datum posledného prediZenia registracie:
26 Jala 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.cu.
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PRILOHA 11

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY
(ZODPOVEDNI) ZA UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOIENENIE
SARZE

Nazov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie Sarze
Rechon Life Science AB

Soldattorpsviagen 5

Limhamn

216 13

Svédsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na osobitné tlacivo lekarskeho predpisu oznacené Sikmym modrym pruhom
s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Stihrn charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predloZenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referencnych datumov
Unie (zoznam EURD) v stlade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zadsahy v ramci dohl’'adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odstthlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2
registracnej dokumentécie a vo vSetkych d’al§ich odsuhlasenych aktualizdciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

o na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,

o vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informadcii, ktoré moézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 8 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim
buprenorfinu

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 8 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, bezvody etanol

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na subkutanne pouzitie

Raz tyZdenne

Iba na jednorazové pouzitie

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 8 mg injekény roztok s predizenym uvolfiovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

8 mg/0,16 ml

6. INE

41



UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 16 mg injek&ny roztok s prediZzenym uvolfiovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 16 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, bezvody etanol

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz tyzdenne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/002

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 16 mg injekény roztok s prediZzenym uvolfiovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

16 mg/0,32 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 24 mg injek&ny roztok s prediZzenym uvolfiovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 24 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, bezvody etanol

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz tyzdenne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/003

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 24 mg injekény roztok s prediZzenym uvoliovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

24 mg/0,48 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 32 mg injekény roztok s prediZzenym uvoliovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 32 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, bezvody etanol

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz tyzdenne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/004

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 32 mg injekény roztok s prediZzenym uvoliovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

32 mg/0,64 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 64 mg injek&ny roztok s prediZzenym uvolfiovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 64 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, N-metylpyrolidon

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz mesacne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/005

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 64 mg injekény roztok s prediZzenym uvoliovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

64 mg/0,18 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 96 mg injekény roztok s prediZzenym uvoliovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 96 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, N-metylpyrolidon

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz mesacne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/006

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 96 mg injekény roztok s prediZzenym uvolfiovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

96 mg/0,27 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 128 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 128 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, N-metylpyrolidon

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na ubkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz mesacne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/ 1/18/1336/007

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 128 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

128 mg/0,36 ml

6. INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL
Naplnena injek¢na striekacka

1. NAZOV LIEKU

Buvidal 160 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
buprenorfin

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Jedna naplnena injekcna striekacka obsahuje 160 mg buprenorfinu

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Pomocné latky: sojovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, N-metylpyrolidon

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok s predlzenym uvolnovanim
1 naplnend injek¢na striekacka s bezpe¢nostnym zariadenim a 1 piestom

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a
LEN na subkutanne pouzitie

Iba na jednorazové pouzitie

Raz mesacne

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Camurus AB
Rydbergs torg 4
SE-224 84 Lund, Svédsko

12. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/18/1336/009

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

NAPLNENA INJEKCNA STRIEKACKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Buvidal 160 mg injekény roztok s predizenym uvoltiovanim
buprenorfin
s.C.

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5.  OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

160 mg/0,45 ml

6. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Buvidal 8 mg injekény roztok s prediZenym uvoliiovanim
Buvidal 16 mg injek&ny roztok s prediZenym uvoliiovanim
Buvidal 24 mg injekény roztok s predizenym uvoliiovanim
Buvidal 32 mg injekény roztok s predizenym uvoliiovanim
Buvidal 64 mg injek&ny roztok s predizenym uvoliiovanim
Buvidal 96 mg injekény roztok s predizenym uvoliiovanim
Buvidal 128 mg injekény roztok s predizenym uvoliiovanim
Buvidal 160 mg injekény roztok s predizenym uvoliiovanim

buprenorfin

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas déleZité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obrat'te sa na svojho lekara, lekdrnika alebo zdravotnu sestru.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i¢inok, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnt sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto
pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Buvidal a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Buvidal
Ako dostanete Buvidal

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Buvidal

Obsah balenia a d’alie informéacie

AN S

1. Co je Buvidal a na ¢o sa pouzZiva

Buvidal obsahuje u¢innu latku buprenorfin, ¢o je typ opioidového lieku. Pouziva sa na liecbu
zavislosti od opioidov u pacientov, ktori tiez dostavaju lekarsku, socialnu a psychologicku podporu.
Buvidal je ur¢eny pre dospelych a dospievajucich vo veku od 16 rokov.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako dostanete Buvidal
Nepouzivajte Buvidal

- ak ste alergicky na buprenorfin alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych v
Casti 6),

- ak mate vazne problémy s dychanim,

- ak mate vazne problémy s pecenou,

- ak ste pod vplyvom alkoholu alebo sa u vas vyskytuje tras, potenie, uzkost,, zmatenost’ alebo ak
mate halucinacie sposobené alkoholom.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouZzivat’ Buvidal, obrat'te sa na svojho lekara, ak mate:

- astmu alebo iné problémy s dychanim,

- akékol'vek ochorenie pecene, ako napr. hepatitida,

- zavaznu poruchu funkcie obliciek,

- uréité stavy tykajiice sa srdcového rytmu (syndrém dlhého intervalu QT alebo predizeného
intervalu QT),
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nizky tlak krvi,

nedavne poranenie hlavy alebo ochorenie mozgu,

poruchu mocovych ciest (u muzov hlavne spojené so zvac¢Senou prostatou),

problémy so Stitnou zl'azou,

poruchy nadobliciek (napr. Addisonova choroba),

problémy so Zl¢nikom,

depresiu alebo iné ochorenia, ktoré sa liecia antidepresivami.

Pouzitie tychto liekov stibezne s Buvidal moze viest’ k sérotoninovému syndrému, potencialne
zivot ohrozujicemu stavu (pozri Cast’ ,,Iné lieky a Buvidal®),

ak ste niekedy mali alergickt reakciu na latex.

Dolezité veci, na ktoré treba dbat’

TaZkosti s dychanim: Niektori F'udia zomreli v désledku vePmi pomalého alebo plytkého
dychania sposobené¢ho uzivanim buprenorfinu s inymi latkami tlmiacimi centralny nervovy
systém (latky, ktoré spomal’uju ur€iti ¢innost’ mozgu), ako su benzodiazepiny, alkohol alebo iné
opioidy.

Ospalost’: Tento lieck mdze sposobit’ ospalost’, najmé ak sa pouziva s alkoholom alebo inymi
latkami tlmiacimi centralny nervovy systém (latky, ktoré spomal’uji uré¢ita ¢innost’ mozgu), ako
st benzodiazepiny, iné lieky, ktoré znizuj uzkost’ alebo spdsobujii ospalost’, pregabalin alebo
gabapentin.

Zavislost’: Tento lick moZe sposobit’ zavislost’.

Poskodenie pecene: Po buprenorfine méze dojst’ k poskodeniu pecene, najmé ak sa pouziva
nespravne. Moze sa tiez vyskytnut’ v dosledku virusovych infekcii (chronicka hepatitida typu
(), nadmerne;j spotreby alkoholu, anorexie (porucha jedenia) alebo pouzivania inych liekov,
ktoré poskodzuji pecen. Vas lekar vas moze poziadat’ o pravidelné krvné testy na kontrolu vasej
pecene. Skor nez zacnete liecbu Buvidalom, oznamte vasmu lekarovi, ak mate akékol'vek
problémy s pecenou.

Abstinen¢né priznaky: Tento lick méze vyvolat’ abstinen¢né priznaky, ak ho uzijete skor ako 6
hodin po pouziti kratkodobo pdsobiacich opioidov (napr. morfinu, heroinu) alebo skor ako 24
hodin po pouziti dlhodobo pdsobiacich opioidov, ako je metadon.

Krvny tlak: Tento liek mo6ze sposobit’ prudky pokles krvného tlaku, ¢o vyvola zavraty, ak
vstanete prilis rychlo zo sedu alebo I'ahu.

Diagnostika nestvisiaceho zdravotného stavu: Tento liek m6ze maskovat’ bolest’ a stazit’
diagnostiku niektorych ochoreni. Nezabudnite povedat’ svojmu lekarovi, ze ste lieceni tymto
liekom.

Poruchy dychania savisiace so spankom: Buvidal m6ze sposobit’ poruchy dychania stuvisiace
so spankom, ako napriklad spankové apnoe (prerusenia dychania pocas spanku) a hypoxémiu
suvisiacu so spankom (nizka hladina kyslika v krvi). Priznaky mézu zahfiiat’ preruSovanie
dychania poc¢as spanku, nocné budenie kvoli dychavi¢nosti, problémy s udrzanim spanku alebo
nadmerna ospalost’ pocas diia. Ak vy alebo ind osoba spozorujete tieto priznaky, obrat'te sa na
svojho lekara. Vas lekar moze zvazit’ znizenie davky.

Tolerancia, zavislost’ a navyk

Tento liek obsahuje buprenorfin, ktory je opioidny lick. Opakované uzivanie opioidov mdze viest' k
tomu, Ze liek bude menej G¢inny (zvyknete si nan, ¢o sa nazyva tolerancia). Opakované pouzivanie
buprenorfinu moéze tiez viest’ k zavislosti, zneuzivaniu a navyku, ¢o méze mat’ za nasledok zivot
ohrozujuce predavkovanie.

Zavislost’ alebo ndvyk moze spdsobit’, Zze uz nebudete mat’ kontrolu nad tym, kol’ko lieku potrebujete
uzivat alebo ako Casto ho potrebujete uzivat'.

Riziko vzniku zavislosti alebo navyku sa u jednotlivych osob lisi. Vacsie riziko, Ze sa stanete zavislym
alebo navykovym na buprenorfin, mézete mat’, ak:

vy alebo niekto z vaSej rodiny niekedy zneuzival alebo bol zavisly od alkoholu, liekov na
predpis alebo nelegalnych drog (,,zavislost™),
ste fajciar,
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- mali ste niekedy problémy s naladou (depresia, tizkost’ alebo porucha osobnosti) alebo ste sa
lie€ili u psychiatra pre iné dusevné ochorenia.

Ak pocas uZzivania buprenorfinu spozorujete niektory z nasledujucich priznakov, méze to byt znakom

toho, Ze ste sa stali zavislym/zavislou:

- musite liek uzivat’ dlhsie, ako vam odporucil lekar,

- musite uzivat’ vacsiu ako odporacana davku,

- uzivate liek z inych doévodov, ako je predpisané, napriklad ,,aby ste zostali pokojny/-a* alebo
,,aby ste si pomohli zaspat™,

- opakovane ste sa neispesne pokusali prestat’ uzivat’ liek alebo kontrolovat’ jeho uZivanie,

- ked’ prestanete liek uzivat’, necitite sa dobre a po opdtovnom uziti lieku sa citite lepSie
(,;abstinen¢né priznaky*),

- Ak spozorujete niektory z tychto priznakov, porad’te sa so svojim lekarom a prediskutujte s nim
najlepsi sposob liecby pre vas, vratane toho, kedy je vhodné prestat’ uzivat’ liek a ako
bezpecne prestat’ (pozri Cast’ 3, ak prestanete uzivat' Buvidal).

Deti a dospievajuci

Buvidal sa nema pouzivat’ u deti mladSich ako 16 rokov. Vas lekar vas bude pozornejsie sledovat’, ak
ste dospievajuci (vo veku 16 — 17 rokov).

Iné lieky a Buvidal

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi.
Niektoré lieky mozu zvysit’ vedlajsie uc¢inky Buvidalu a mézu vyvolat’ vel'mi vazne reakcie.

Je obzvlast’ dolezité informovat’ svojho lekara, ak uzivate:

- benzodiazepiny (pouZzivané na lieCbu tzkosti alebo portich spanku). UZivanie prili§ vel'kého
mnozstva benzodiazepinu spolu s Buvidalom moze viest’ k smrti, pretoZe oba lieky mo6zu
sposobit’ velmi pomalé a plytké dychanie (Gtlm dychania). Ak potrebujete benzodiazepin, lekar
vam predpise spravnu davku;

- gabapentinoidy (gabapentin alebo pregabalin) (pouZivané na lieCbu epilepsie alebo
neuropatickej bolesti). UzZivanie prili§ vel'kého mnoZstva gabapentinoidu moéze viest’ k smrti,
pretoze oba lieky mozu spdsobit’ vel'mi pomalé a plytké dychanie (itlm dychania). Musite
pouzit’ davku, ktorti vam lekar predpisal;

- alkohol alebo lieky obsahujiice alkohol. Alkohol méze zhorsit’ sedativny ucinok tohto lieku;

- iné lieky, ktoré mozu sposobovat’ ospalost’, ktoré sa pouzivaju na liecbu ochoreni, ako napr.
uzkost’, nespavost’, kice (zachvaty) a bolest’. Tieto lieky, ked’ sa uzivaju spolu s Buvidalom,
moézu do urditej miery spomalit’ ¢innost’ mozgu a znizit’ bdelost’ a vasu schopnost’ spravne viest’
vozidla a obsluhovat’ stroje.

Medzi lieky, ktoré mozu viest’ k ospalosti alebo znizeniu pozornosti, patria napriklad:
o in¢ opioidy, ako napr. metadon, niektoré lieky proti bolesti a kasl'u. Tieto lieky mozu tiez
zvysit riziko predavkovania opioidmi,

antidepresiva (pouzivané na liecbu depresie),

sedativne antihistaminikd (pouzivané na liecbu alergickych reakcii),

barbituraty (pouzivané na vyvolanie spanku a utlmu),

niektoré anxiolytika (pouzivané na liecbu tizkostnych poruch),

antipsychotika (pouzivané na liecbu psychickych poruch, ako je schizofrénia),

klonidin (pouzivany na lie¢bu vysokého krvného tlaku).

- opioidové lieky proti bolesti. Tieto licky nemusia spravne fungovat’, ked’ sa uzivaju spolu s
Buvidalom a mézu zvysit’ riziko predavkovania,

- naltrexén a nalmefén (pouzivané na lie¢bu portch zavislosti), pretoze mézu zabranit’
spravnemu fungovaniu Buvidalu. Nemali by ste ich uzivat’ subezne s tymto liekom.

- niektoré antiretrovirusové lieky (pouzivané na liecbu infekcie HIV), ako je ritonavir,
nelfinavir alebo indinavir, m6zu zvysit’ ucinky tohto lieku,

- niektoré antimykotika (pouzivané na liecbu plesnovych infekcii), ako napr. ketokonazol,
itrakonazol, pretoze moézu zvysit’ ucinky tohto lieku,
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- makrolidové antibiotika (pouzivané na liecbu bakterialnych infekcii), ako je klaritromycin a
erytromycin, pretoze mozu zvysit ucinky tohto lieku,

- niektoré antiepileptika (pouzivané na liecbu epilepsie), ako je fenobarbital, karbamazepin a
fenytoin, pretoze mozu znizovat’ uc¢inok Buvidalu,

- rifampicin (pouzivany na lie¢bu tuberkulézy). Rifampicin mdze znizovat ucinok Buvidalu,

- inhibitory monoaminooxidazy (pouzivané na lieCbu depresie), ako napr. fenelzin,
izokarboxazid, iponiazid a tranylcypromin, pretoze mézu zvysit’ €inky tohto lieku,

- antidepresiva, ako je moklobemid, tranylcypromin, citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin, sertralin, duloxetin, venlafaxin, amitriptylin, doxepin alebo trimipramin.
Tieto lieky sa mézu s Buvidal vzajomne ovplyviiovat' a mozu sa u vas vyskytnat priznaky, ako
st mimovolné rytmické stahy svalov vratane svalov, ktoré¢ ovladaji pohyb oka, nepokoj,
halucinacie (videnie, citenie alebo poc¢utie neexistujucich veci), koma, nadmerné potenie,
triaska, zosilnenie reflexov, zvysené svalové napitie, telesna teplota nad 38 °C. Ak sa u vas
vyskytnu tieto priznaky, obrat'te sa na svojho lekara,

- lieky pouZivané na liecbu alergii, cestovnej nevol’nosti alebo nevol’nosti (antihistaminika
alebo antiemetika),

- svalové relaxanty,

- lieky na lie¢cbu Parkinsonovej choroby.

Buvidal a alkohol

Pocas pouzivania Buvidalu nepozivajte alkohol (pozri ¢ast’ 2 Upozornenia a opatrenia). Uzivanie
alkoholu s tymto liekom mdze zvysit’ ospalost’ a moze zvysit riziko problémov s dychanim.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek. Riziké pouzivania Buvidalu
u tehotnych Zien nie su zname. Vas lekar vam pomoze rozhodntt’, ¢i mate pokracovat’ v pouzivani
lieku pocas tehotenstva.

Pouzivanie tohto lieku pocas tehotenstva moze vyvolat’ abstinencné priznaky vratane problémov s
dychanim u novorodenca. Méze sa to stat’ niekol'’ko hodin az niekol’ko dni po narodeni.

Kontaktujte svojho lekara skor, ako pouzijete Buvidal pocas dojCenia, pretoze tento liek prechadza do
materského mlieka.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Buvidal u vas moze sposobit’ ospalost’ a zavrat. Je to pravdepodobnejsie na zaciatku liecby a pri
zmene davky. Tieto u¢inky mozu byt horsie, ak pijete alkohol alebo uzivate iné utlmujtce lieky.
Neved'te vozidl4, neobsluhujte Ziadne néstroje alebo stroje a nevykonavajte nebezpecné ¢innosti, kym
nebudete vediet’, ako na vas tento liek posobi.

Buvidal obsahuje alkohol

Buvidal 8 mg, 16 mg, 24 mg a 32 mg obsahuje v kazdom ml 95,7 mg alkoholu (etanolu) (10% w/w).
Mnozstvo v 1 davke tohto lieku zodpoveda menej ako 2 ml piva alebo 1 ml vina.

Malé mnozstvo alkoholu v tomto liecku nema ziadny pozorovatelny vplyv.

3. Ako dostanete Buvidal

Buvidal smu podavat’ iba zdravotnici.

Buvidal 8 mg, 16 mg, 24 mg a 32 mg sa podava tyZzdenne. Buvidal 64 mg, 96 mg, 128 mg a 160 mg sa
podava mesacne.
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Vas lekar vam ur¢i optimalnu davku. Pocas lieCby moze lekar davku upravit’ v zavislosti od toho, ako
dobre tc¢inkuje liek.

Zacatie liecby

Prva davka Buvidalu vam bude poskytnuta, ked’ preukazete jasné znamky abstinen¢ného syndrému.
Ak ste zavisli od kratkodobo posobiacich opioidov (napriklad morfinu alebo heroinu), prva davka
Buvidalu vam bude podana najmenej 6 hodin po poslednom pouziti opioidu.

Ak ste zavisli od dlhodobo pdsobiacich opioidov (napriklad metadonu), davka metadénu sa pred
podanim Buvidalu znizi na menej ako 30 mg denne. Prva davka tohto lieku vam bude podana
najmenej 24 hodin po poslednom uziti metadonu.

Ak este nedostavate sublingvalny (pod jazyk) buprenorfin (rovnakt u¢inna latku ako v pripade
Buvidalu), odporti¢ana zaciatocna davka je 16 mg s jednou alebo dvoma dodato¢nymi 8 mg davkami
Buvidalu podavanymi najmenej 1 denl od seba prvy tyzdeii lieCby. To znamena cielova davku 24 mg
alebo 32 mg pocas prvého tyzdia liecby.

Ak ste predtym nepouzivali buprenorfin, dostanete davku 4 mg sublingvalneho buprenorfinu a budete
pozorovany jednu hodinu pred prvou davkou Buvidalu.

Moze byt pouzity Buvidal na mesa¢nu liebu, ak je to pre vas vhodné po dosiahnuti stabilizovane;j
tyzdennej liecby Buvidalom (po dobu najmene;j Styroch tyzdilov, ak je to relevantne).

Ak uz uzivate sublingvalny buprenorfin, mozete zacat’ uzivat’ Buvidal den po poslednej liecbe. Vas
lekar vam predpiSe spravnu zaciato¢nt davku Buvidalu v zavislosti od davky sublingvalneho
buprenorfinu, ktory teraz uzivate.

Pokracovanie liecby a uprava davky

Pocas pokracovania liecby Buvidalom moéze vas lekar znizit” alebo zvysit’ vasu davku podl'a vasich
potrieb. Mozete prejst’ z tyzdennej na mesacni lieCbu a z mesacnej na tyzdennt lieCbu. Vas lekar vam
predpise spravnu davku.

Pocas pretrvavajlicej lieCby mozete dostat’ medzi vaSou tyzdennou alebo mesacnou liecbou d’alsiu
davku Buvidalu 8 mg, ak to vas lekar povazuje za vhodné pre vas.

Maximalna tyZzdenna davka, ak uzivate tyZdennt lie¢bu Buvidalom, je 32 mg s d’alSou 8 mg davkou.
Maximalna mesac¢na davka, ak uzivate mesacnu lieCbu Buvidalom, je 160 mg.

Cesta podavania

Buvidal sa podava ako jedna injekcia pod kozu (subkutanne) v 'ubovol'nej z povolenych oblasti
podania injekcie, teda do zadku, stehna, brucha alebo hornej Casti ramena. Mo6Zete dostat’ niekol’ko
injekcii do tej istej oblasti podania injekcie, ale presné miesta podania injekcie sa budu lisit’ pre kazda
tyzdennt a mesaént injekciu poc¢as minimalne 8 tyzdiov.

Ak pouzijete viac buprenorfinu, ako mate

Ak ste dostali viac buprenorfinu, ako mate, musite ihned’ kontaktovat’ svojho lekara, pretoze to moze
spdsobit’ velmi pomalé a plytké dychanie, ktoré moze viest’ k smrti.

Ak pouzijete prili§ vel'a buprenorfinu, okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc, pretoze predavkovanie
moze spdsobit’ vazne a zivot ohrozujuce dychacie problémy. Priznaky predavkovania mézu zahiiat’
pomalSie a slabsie dychanie ako obvykle, va¢si pocit ospalosti , nevol'nost’, vracanie a/alebo
nezretel'nu re¢ alebo problémy s recou. MoZete mat’ aj mensie zrenicky. Ak zacnete pocitovat
mdloby, méze to byt prejavom nizkeho krvného tlaku.

Ak zabudnete uzit’ Buvidal

Je vel'mi dolezité dodrziavat’ vSetky vaSe navstevy, aby ste dostali Buvidal. Ak vynechate navstevu,
poziadajte svojho lekdra, aby naplanoval d’al$iu davku.

AK prestanete pouZzivat’ Buvidal
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Neprerusujte lieCbu bez toho, aby ste sa o tom poradili s lekarom, ktory vas lie¢i. Pri preruseni lieCby
moézu vzniknut’ abstinencné priznaky.
Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara.

4. MozZné vedPajSie u¢inky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek moze spdsobovat’ vedl'ajSie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Bezodkladne informujte svojho lekara alebo vyhladajte okamziti lekarsku pomoc, ak sa u vas

prejavia vedlajsie u€inky, ako napriklad:

- nahly sipot, tazkosti s dychanim, opuch o¢nych viecok, tvare, jazyka, pier, hrdla alebo ruk,
vyrazka alebo svrbenie najmé po celom tele. MOzu to byt’ prejavy zivot ohrozujucej alergicke;j
reakcie,

- ak za¢nete dychat’ pomalsie alebo slabsie ako obvykle (itlm dychania),

- ak za¢nete citit mdloby, pretoze moze byt prejavom nizkeho krvného tlaku.

TieZ bezodkladne informujte svojho lekara, ak pocitite vedl'ajsie uc¢inky, ako napriklad:
- tazka inava, nemate ziadnu chut’ do jedla alebo ak vasa pokozka alebo o¢i vyzeraju zIté¢. Mozu
to byt’ priznaky poskodenia pecene.

Dal3ie vedlajsie ¢inky:

Velmi casté vedlajsSie ucinky (mézu sa vyskytnut u viac ako 1 z 10 ludi):
- nespavost’ (neschopnost’ spat),

- bolest’ hlavy,

- nevolnost’ (nauzea),

- potenie, syndrom vysadenia drog, bolest’.

Casté vedlajsie ticinky (mézu sa vyskytnit najviac u 1 z 10 ludi):

- infekcia, chripka, bolest’ hrdla a bolest’ pri prehitani, nadcha,

- zdurené zl'azy (lymfatické uzliny),

- precitlivenost,

- znizena chut’ do jedla,

- uzkost’, agitacia, depresia, nepriatel'stvo, nervozita, abnormalne myslenie, paranoja,

- ospalost’, pocit zavratu, migréna, palenie alebo mravéenie v rukach a nohach, mdloby, tras,
zvySené svalové napitie, poruchy reci,

- slzenie oc¢i, abnormalne rozsirené alebo zuzené zrenicky (tmava Cast’ oka),

- palpitacie,

- nizky tlak krvi,

- kasel’, dychavic¢nost’, zivanie, astma, bronchitida,

- zéapcha, vracanie (pocit na vracanie), bolest’ brucha, plynatost’ (vetry), porucha travenia, sucho v
ustach, hnacka,

- vyrazka, svrbenie, zihl'avka,

- bolesti kibov, bolest’ chrbta, svalova bolest, svalové kite, bolest’ krku, bolest’ kosti,

- bolestivé obdobie,

- reakcie v mieste vpichu, napr. bolest, svrbenie, Cervena koza, opuch a stvrdnutie koze, opuch
¢lenkov, chodidiel alebo prstov, slabost’, pocit choroby, horucka, triaska, syndrém vysadenia
drogy u novorodencov, bolest’ v hrudniku,

- abnormalne vysledky pecetiovych testov.

Menej casté vedlajsie ucinky (mozu sa vyskytnut u menej ako 1 zo 100 ludi):
- infekcia koze v mieste vpichu,
- pocit zavratov alebo toCenia (vertigo).

Nezname (mieru vyskytu nie je mozné urcit z dostupnych udajov):
- halucinacie, pocit $tastia a vzruSenia (euforia),
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- abnormalne zaCervenanie koze,

- bolestivé alebo t'azké mocenie,

- reakcie v mieste vpichu injekcie, napr. otvorené rany, opuchnuté oblast’ s nahromadenym
hnisom a odumretie buniek alebo tkaniva v mieste vpichu injekcie.

Hlasenie vedPajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekéra. To sa tyka aj
akychkol'vek vedrlajsich u¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informécii. Vedl'ajsie ucinky
mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedrlajSich
ucinkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Buvidal

Buvidal je ur¢eny len na podavanie zdravotnikmi. UZivanie na domace pouzitie alebo samo-podavanie
lieku pacientmi nie je povolené.

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli alebo na oznac¢eni striekacky
po EXP. Datum exspiracie sa vztahuje na posledny deii v danom mesiaci.

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Nepouzivajte tento liek, ak spozorujete viditeI'né ¢iastocky alebo ak je zakaleny.

Buvidal je ur¢eny len na jedno pouzitie. Kazda pouzita striekacka sa ma zlikvidovat'.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomdzu chranit’ Zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Buvidal obsahuje

- Liecivo je buprenorfin

- Dalsie zlozky st s6jovy fosfatidylcholin, glycerol-dioleat, bezvody etanol (pozri ¢ast’ 2 Buvidal

obsahuje alkohol) (iba v tyzdiiovej forme) a N-metylpyrolidon (iba v mesaénej forme).

K dispozicii st nasledujuce striekacky:

Tyzdennd injekcia:

8 mg: Naplnena injek¢na strickacka obsahujiuca 8 mg buprenorfinu v 0,16 ml roztoku
16 mg: Naplnena injek¢na striekacka obsahujuca 16 mg buprenorfinu v 0,32 ml roztoku
24 mg: Naplnena injek¢na strickacka obsahujuca 24 mg buprenorfinu v 0,48 ml roztoku
32 mg: Naplnena injek¢na striekacka obsahujuca 32 mg buprenorfinu v 0,64 ml roztoku

Mesacnad injekcia:

64 mg: Naplnena injek¢na striekacka obsahujuca 64 mg buprenorfinu v 0,18 ml roztoku
96 mg: Naplnena injek¢na striekacka obsahujuca 96 mg buprenorfinu v 0,27 ml roztoku
128 mg: Naplnena injekéna striekacka obsahujuca 128 mg buprenorfinu v 0,36 ml roztoku
160 mg: Naplnena injek¢na striekacka obsahujiuca 160 mg buprenorfinu v 0,45 ml roztoku

Ako vyzera Buvidal a obsah balenia
Buvidal je injekény roztok s predlzenym uvolfiovanim. Kazda naplnena injekéna striekacka obsahuje

zltkasta az zItu éiru tekutinu.

K dispozicii st nasledujuce velkosti balenia:
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Naplnena injek¢na strickacka obsahujica 8 mg, 16 mg, 24 mg, 32 mg, 64 mg, 96 mg, 128 mg a 160
mg injekéného roztoku.

KaZzdé balenie obsahuje 1 naplnent injekénu striekacku s uzaverom, ihlou, krytom ihly,
bezpecnostnym zariadenim a 1 piestom.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
Camurus AB

Rydbergs torg 4

SE-224 84 Lund

Svédsko

medicalinfo@camurus.com

Vyrobca

Rechon Life Science AB
Soldattorpsvégen 5

216 13 Limhamn
Svédsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v .

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Europskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.ceu.

Nasledujtica informacia je uré¢ena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Navod na pouzitie pre zdravotnickych pracovnikov

Obsah:

1. Dolezita informacia

2. Casti bezpecnostnej striekacky
3. Podavanie

4. Likvidacia striekacky

1. Dolezita informacia

- Injekcia sa ma podat’ LEN do podkozného tkaniva. Nepouzivajte ju, ak je bezpe¢nostna
strickaCka zlomena alebo je poSkodeny obal.

- Kryt ihly bezpecnostnej striekacky mdze obsahovat’ gumovy latex, ktory méze spdsobit’
alergické reakcie u 0sdb citlivych na latex.

- S bezpecénostnou strickackou manipulujte opatrne, aby ste zabranili pichnutiu ihlou.
Bezpecnostna striekacka obsahuje bezpecnostné zariadenie na ochranu ihly, ktoré sa aktivuje na
konci injekcie. Ochranny kryt ihly pomoéze predchadzat’ zraneniam spdsobenym pichnutim ihly.

- Neodkryvajte bezpecnostnu strickacku, kym nie ste pripraveni na jej podanie. Ked’ je odkryta,
nikdy sa nepokusajte znova nasadit’ ihlu.

- Po pouziti bezpecn striekacku ihned’ zlikvidujte. Bezpe¢nostnt striekacku nepouzivajte
opakovane.
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2. Casti bezpe¢nostnej striekacky

Obrazok ¢.1  Bezpecnostna striekacka: Pred  Bezpecnostna striekacka: Po pouZziti
pouZzitim (s aktivovanym mechanizmom na ochranu
a) kryt ihly ihly)
b) ochranné telo strickacky
c) ochranné kridla striekacky
d) piest
¢) hlava piestu

Upozoriiujeme, Ze najmensi objem injekcie je sotva viditeI’ny v zobrazovacom okienku,
pretoZe pruZina bezpe¢nostného zariadenia ,,prekryva“ ¢ast’ skleneného valca blizko ihly.

- Nedotykajte sa ochrannych kridel striekacky, kym nebudete pripraveny/pripravena na podanie
injekcie. Ich dotykom sa mdze ochrana striekacky aktivovat prili§ skoro.

- Produkt nepouzivajte, ak spadol na tvrdy povrch alebo je poskodeny. Na podanie injekcie
pouzite novy produkt.

3. Podavanie

- Vytiahnite injek¢énu striekacku zo Skatul’ky: vytiahnite injekénu striekacku za ochranné telo
striekacky.

- Kym budete drzat’ injek¢nu striekacku pevnym uchopom za kontrolné okienko vloZte piest do

zatky piestu jemnym otac¢anim piestu v smere hodinovych ruciciek, az kym sa nezaisti (pozri
obrazok ¢. 2).

e

V&<

1}
(L
—\_— )
Obrazok ¢. 2 Pred Po

- Bezpecnostnu strickacku dokladne skontrolujte:

o Nepouzivajte bezpecnostnu striekacku po datume exspiracie uvedenom na Skatuli alebo
na Stitku striekacky.

o Mobzete vidiet’ mala vzduchovu bublinu, ktord je normalna.

. Tekutina by mala byt ¢ira. Nepouzivajte bezpecnostnu striekacku, ak kvapalina obsahuje

¢iastocky alebo je zakalena.
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- Vyberte miesto podania injekcie. Miesto podanie by sa malo menit’ a podavat’ striedavo v
oblasti zadku, stehna, brucha alebo hornej ¢asti ramena (pozri obrazok ¢. 3) minimalne
8 tyzdiov pred opdtovnym podanim na to isté miesto injekcie. Mali by ste sa vyhntit’ injekcii v
oblasti pasu alebo do vzdialenosti 5 cm od pupka.

A

Obrazok ¢. 3

- Oblecte si rukavice a ocistite miesto vpichu kruhovym pohybom pomocou tampénu
namoceného v etanole (nie je sucast’ou balenia). Pred podanim injekcie sa vycCisteného miesta
uz nedotykajte.

- Pridrzte bezpecnostnu striekacku za telo ochrannej striekacky tak, ako je to znazornené (pozri
obrazok ¢. 4), a opatrne vytiahnite kryt ihly. Kryt ihly okamzite zlikvidujte (nikdy sa
nepokusajte znovu zatvorit’ ihlu). Na konci ihly moZete spozorovat’ kvapku roztoku. To je
normalne.

Obrazok ¢. 4

- Pevne stlaéte kozu medzi palcom a ukazovakom, ako je to znazornené (pozri obrazok ¢. 5).
- Drzte bezpe¢nostnt striekacku podl'a obrazka a zasuite ihlu pod uhlom priblizne 90° (pozri
obrazok €. 5). Zatlacte ihlu tiplne dovnutra.

Obrazok ¢. 5
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- Zatlacte injek¢n1 striekacku tak, ako je znazornené (pozri obrazok €. 6), pomaly stlacte piest, az
kym hlava piesta nezapadne medzi ochranné kridla striekacky a vSetok roztok sa nevstrekne.

Obrazok ¢. 6

- Jemne vytiahnite ihlu z koze. Odporuca sa, aby bol piest uplne stlaceny, kym sa ihla opatrne
zdvihne priamo z miesta vpichu (pozri obrazok €. 7).

Obrazok ¢. 7

- Ihned’ po uplnom vybrati ihly z koze, pomaly odloZte palec z piestu a nechajte kryt striekacky
automaticky zakryt’ exponovanu ihlu (pozri obrazok ¢. 8). V mieste vpichu sa moze objavit’
malé mnozstvo krvi. Ak je to potrebné, utrite ho vatovou gul'6ckou alebo gazou.

Obrazok ¢. 8

4.  Likvidacia striekacky
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Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.
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