PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

IONSYS 40 mikrogramov v jednej davke transdermalneho systému

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy systém IONSYS obsahuje fentanyliumchlorid zodpovedajlci 9,7 mg fentanylu a uvolfiuje
40 mikrogramov fentanylu v jednej davke, maximéalne 80 davok (3,2 mg/24 h).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Transdermalny systém

IONSYS je zlozeny z elektronickej riadiacej jednotky a z liekovej jednotky s dvomi hydrogélmi.
Riadiaca jednotka je bielej farby s identifikatorom ,,JONSYS®* a ma digitalny displej, svetelné
okienko a prehibené davkovacie tlagidlo. Liekova jednotka je modrej farby na strane, ktora je spojena
s riadiacou jednotkou, a ma Cerveny spodny kryt obsahujuci hydrogély, z ktorych jeden obsahuje
fentanyl. Zostavené zariadenie IONSYS méa rozmery 47 mm x 75 mm.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutickeé indikacie

IONSYS je indikovany na lie¢bu akutnej, stredne silnej az silnej pooperaénej bolesti dospelym
pacientom.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

IONSYS je urceny iba na pouzitie v nemocnici. Liecba sa ma zacat’ a pokrac¢ovat’ pod vedenim lekara
so sktisenost’ami v oblasti riadenia lieCby opioidmi. Vzhl'adom na zndmu mozZnost’ zneuzitia fentanylu
maju lekari preskimat’ anamnézu pacientov na zneuzivanie lieckov/drog (pozri Cast’ 4.4).

Davkovanie

Pacientov treba titrovat’ na prijate'nu uroven analgézie pred zacatim pouzivania IONSYSU (pozri
Cast’ 5.1).

IONSYS ma byt aktivovany iba pacientom.

Kazda davka IONSYSU uvoltiuje 40 mikrogramov fentanylu poéas 10-mindtového obdobia,
maximalne 240 mikrogramov za hodinu (6 davok, z ktorych kazdéa trva 10 minut). IONSYS bude
funkény pocas 24 hodin po zostaveni systému, alebo pocas 80 davok, podl'a toho, ¢o nastane skor, a
potom prestane fungovat’.

Ak je potrebné, po 24 hodinach alebo 80 davkach treba aplikovat’ novy systém. Kazdy novy systém je
potrebné prilepit’ na nové miesto na kozi. Pri kazdej novej aplikacii IONSYSU pacient moZe pouzivat’
IONSYS c¢astejsie ako pocas zvySku 24-hodinového obdobia davkovania, vzhl'adom na nizsiu
absorpciu fentanylu zo systému pocas prvych niekol’kych hodin (pozri ¢ast’ 5.2).

Maximalna diZka lie¢by je 72 hodin, hoci vécsine pacientov by mal stadit’ len jeden systém.



Pacienti nesmi mat’ sic¢asne na sebe viac ako jeden systém.
Pouzité systémy sa nemaji znovu aplikovat’ na pacienta.
IONSYS sa ma odstranit’ pred prepustenim pacienta z nemocnice.

Starsi pacienti

Tak, ako u vsetkych liekov obsahujucich fentanyl, klirens fentanylu moze byt’ znizeny u starSich
pacientov, s naslednym prediZenim pol¢asu. U starich pacientov nie je potrebna Ziadna osobitna
Uprava davkovania. Star§ich pacientov v8ak treba pozorne sledovat’, ¢i sa u nich vyskytnd neZiaduce
ucinky fentanylu (pozri ¢asti 4.4 a 4.8).

Poskodenie funkcie pecene alebo obliciek
IONSYS treba podavat opatrne pacientom so stredne zavaznym alebo zavaznym poSkodenim funkcie
pecene alebo obliciek (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia

Bezpeénost’ a uc¢innost’ IONSYSU u deti a dospievajucich mladSich ako 18 rokov neboli stanovené.
V sucasnosti dostupné udaje st opisané v Casti 4.8, ale neumoznuju uviest’ odporacania na
davkovanie.

Spdsob podavania

IONSYS je ur¢eny len na transdermalne pouZzitie.

Opatrenia pred zaobchadzanim alebo podanim lieku

Pri zaobchéadzani s IONSYSOM treba pouZivat’ rukavice. Na prevenciu peroralneho poZitia hydrogélu
s obsahom fentanylu, ktoré moze zapri€init’ zivot ohrozujicu hypoventilaciu alebo smrt’, hydrogél sa
nesmie dotykat’ ust alebo inych sliznic.

Pacienti nemaju IONSYS namogit’. Predizeny kontakt s vodou méze ovplyvnit’ funkénost’ systému a
sposobit’ jeho odlepenie.

Priprava miesta aplikéacie

IONSYS treba aplikovat’ na neporusent, nepodrazdent a neoziarentt kozu. IONSY'S netreba nalepit’
na abnormalne miesta na kozi, ako su jazvy, popaleniny, tetovania a pod. IONSYS sa tieZ neméa
nalepit’ na miesta na kozi, na ktoré boli aplikované lokalne podavané lieky. Ochlpenie v mieste
aplikacie treba pred aplikaciou systému ostrihat’ (nie oholit’). IONSY'S sa nema aplikovat’ na predtym
pouZité miesto na koZi.

Pred aplikaciou IONSYSU treba miesto aplikacie ocistit’ beznym alkoholovym tampdénom a kozu
treba nechat’ dokladne vysusit’. Na oéistenie miesta aplikacie sa nemaju pouzivat’ ziadne mydla, oleje,
telové mlieka, ani Ziadne iné latky, ktoré mozu podrazdit’ kozu alebo zmenit’ jej absorpéné vlastnosti.

Zostavenie IONSYSU
IONSYS sa nema pouzit, ak je spoj na podlozke alebo na vrecku obsahujicom liekova jednotku
preruSeny alebo poSkodeny.
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Pocas zostavovania IONSYSU treba pouzivat’ rukavice. Podlozka sa otvara potiahnutim krytu
podlozky smerom dozadu. Vrecko obsahujuce liekovu jednotku treba zacat’ otvarat’ na predznacenom
zéreze, a potom sa ma opatrne trhat’ pozdiz horného okraja vrecka. Liekovi jednotku treba vybrat’ z
vrecka a pripevnit’ na iiu riadiacu jednotku prilozenim zhodnych ploch a pevnym pritlacenim dvoch
Casti navzajom.

Po zostaveni, digitalny displej riadiacej jednotky vykona kratky autotest, pocas ktorého bude pocut’
pipnutie, ¢ervené svetielko blikne raz, a digitalny displej bude blikat’ ¢islo 88. Na konci autotestu
displej ukaze ¢islo 0 a zelené svetielko bude pomaly blikat’, signalizujic tym, ze je IONSYS
pripraveny na aplikaciu.

Aplikacia IONSYSU

Priesvitnu plastovu foliu chraniacu lepiva Cast’ treba odstranit’ a zahodit,, davajuc pritom pozor, aby ste
sa nedotkli hydrogélov. IONSYS treba pevne pritlacit’ na miesto aplikacie po dobu aspon 15 sekind,
lepkavou stranou smerom dolu, na koZu hrude alebo ramena pacienta. VVonkajSie okraje systému treba
pritlacit’ prstami, aby sa zarucilo jeho prilepenie na kozu. Ak sa systém kedykol'vek pocas pouzivania
odlepi z koZe, mozZno pouzit’ nealergizujicu lepiacu pasku na zalepenie okrajov, aby sa zabezpegil
uplny kontakt s kozou. Ked’ lepite pasku, davajte pozor, aby ste nou neprelepili svetelné okienko,
digitalny displej alebo davkovacie tlac¢idlo. Davkovacie tlacidlo sa nesmie stlacit’.

Dalsie detaily, pozri ¢ast’ 6.6.

Podavanie davky

Prehibené davkovacie tla¢idlo sa nachddza na riadiacej jednotke IONSYSU. Na zadatie podavania
davky fentanylu, pacient ma v priebehu 3 sektind dvakrat stlait’ a uvolnit’ davkovacie tlacidlo.
IONSYS ma byt aktivovany iba pacientom.

Po uspe$nom zacati davkovania IONSY'S pipne, oznacujtic zadiatok podavania. Zelené svetielko
zmeni blikanie z pomalého na rychle a na digitdlnom displeji sa budu striedat’ rotujuci kruh a pocet
ukonéenych davok pocas celkového 10-minutového davkovacieho intervalu. Dalsia davka sa nemoze
zacat’, kym nie je ukonceny predchadzajici 10-minutovy davkovaci interval. Stlacenie tlacidla pocas
podavania davky nebude mat’ za nasledok dodato¢né podanie fentanylu. Po podani celej 10-minutovej
davky sa zelené svetielko vrati na pomalé blikanie, digitalny displej ukaze pocet podanych davok, a
IONSYS bude pripraveny na opatovné pouZitie pacientom.

Na konci 24-hodinového pouZitia alebo po podani 80 davok sa zelené svetielko vypne a pocet
podanych davok bude blikat’. Blikajuci digitalny displej mozno vypnut stlacenim davkovacieho
tlacidla po dobu Sest’ sektind.

Odstranenie
IONSYS sa odstranuje z pacienta nadvihnutim systému pomocou ¢erveného uska a stiahnutim z
aplika¢ného miesta na kozi. Pocas odstraniovania IONSYSU z koze sa musia pouzivat’ rukavice a treba



sa vyhnut’ kontaktu s hydrogélmi. Ak sa liek dotkne koZe pocas odstrafiovania, sty¢nt plochu treba
dbkladne umyt’ vodou bez pouzitia akéhokol'vek mydla.

IONSY'S mozno odstranit’ kedykol'vek. Ked’ sa vSak raz systém odstrani, ten isty systém netreba

znovu pouzivat’. Ak pacient potrebuje dodatocnu lie¢bu bolesti, mozno aplikovat’ novy systém na nové

miesto na koZi vonkajsej strany ramena alebo hrude.

Treba sa pridrziavat’ $pecialnych opatreni na likvidaciu (pozri ¢ast’ 6.6).

Odstranovanie poriuch

Kazdy systém IONSYS je urc¢eny na podanie az 80 10-mintitovych davok fentanylu pocas obdobia 24
hodin. V nasledujucej tabul’ke st uvedené rézne oznamy o poruchach, ktoré sa mézu vyskytnat’, spolu
s pravdepodobnou pricinou a krokmi, ktoré je potrebné vykonat’.

Oznam o poruche/reakcia Pravdepodobna | Potrebné kroky
pricina
o Nesvieti Ziadne svetielko Vybita batéria 1. Nepouzivajte systém
e Nepocut’ ziadne pipanie alebo chybny 2. Likvidujte systém podla
e Nevidiet’ ni¢ na displeji systém pokynov v Casti 6.6.

3. Nalepte novy systém na iné
miesto na KoZi

¢ Blikajuce cervené svetielko trvajuce 15
sekand

e Pipanie trvajuce 15 sekdnd

e Systém nie je pevne prilepeny

Nedostatocny
kontakt s koZou

1. Pripevnite systém na pacientovu
kozu pevnym pritlacenim
okrajov alebo pomocou
nealergizujucej lepiacej pasky

2. Ak systém znovu zapipa,
odstraite ho a zlikvidujte, a
nalepte novy systém na iné
miesto na kozi.

e Nepretrzite blikajuce Cervené svetielko
o Nepretrzité pipanie
e Nemeniace sa ¢islo na displeji

Systémova
chyba

1. Odstrante systém z pacienta

2. Davkovacie tla¢idlo drzte
stlatené az kym neprestane
pipanie a nezmizne obraz na
displeji

3. Likvidujte systém podl'a
pokynov v Casti 6.6.

4. Nalepte novy systém na iné
miesto na koZi

e Nesvieti ziadne svetielko
e Nepocut’ ziadne pipanie
e Blikajuce cislo na displeji

Koniec pouzitia
po 24 hodinéach
alebo 80
davkach

1. Odstraiite systém z pacienta

2. Davkovacie tlacidlo drzte
stlacené az kym nezmizne obraz
na displeji

3. Likvidujte systém podla
pokynov v Casti 6.6.

4. Nalepte novy systém na iné
miesto na koZi

Ak mé zdravotnicky pracovnik podozrenie na zlyhanie alebo poruchu zariadenia, IONSYS treba
okamzite odstranit’ z pacienta a ihned’ kontaktovat’ The Medicines Company.

Zdravotnicky pracovnik musi zabezpecit', aby pacient pochopil, Ze ak ma podozrenie na zlyhanie
alebo poruchu zariadenia, musi o tom okamzite informovat’ zdravotnickeho pracovnika.

4.3 Kontraindikacie




Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Zévazny Utlm dychania alebo cysticka fibroza.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Zdravotnicky pracovnik ma pred akymkol'vek chirurgickym zakrokom zabezpedit’, aby bol pacient
riadne informovany o tom, ako pouzivat IONSYS pooperacne.

Po pouziti zostava v systéme IONSY'S potencialne nebezpecné mnozstvo fentanylu. Pokyny na
likvidaciu, pozri Cast’ 6.6.

IONSYS treba odstranit’ pred zobrazovanim magnetickou rezonanciou (magnetic resonance imaging,
MRI), kardioverziou, defibrildciou, vySetrenim rontgenovymi la¢mi, vysetrenim pocitacovou
tomografiou alebo liecbou diatermiou.

Nadmerné potenie modze znizit' uvolfiovanie fentanylu.

Utlm dychania

IONSYS ma byt aktivovany iba pacientom, aby sa predi$lo potencialnemu predavkovaniu.

Pri liecbe IONSYSOM méze dojst’ k vyznamnému Gtlmu dychania; je nutné sledovat’ pacientov na
vyskyt tychto ucinkov (pozri Cast’ 4.9).

Subezné pouzivanie liekov s u¢inkom na CNS moze zvysit riziko Gtlmu dychania (pozri Cast’ 4.5).

Chronické ochorenie pl'uc

U pacientov s chronickou obstrukénou chorobou pl'ic alebo u pacientov so stavmi predisponujicimi
ich k hypoventilacii méze dojst’ k vyskytu zavaznejSich neziaducich reakcii. Opioidy mdZzu u takych
pacientov znizit' spontannu dychovu aktivitu a zvysit’ odpor v dychacich cestach.

Poranenia hlavy a zvySeny vnutrolebeény tlak

Fentanyl sa nema pouzivat’ u pacientov, ktori mézu byt mimoriadne citlivi na vnutrolebeéné ucinky
nahromadeného CO,, ako st pacienti s potvrdenym zvySenym vnutrolebe¢nym tlakom, poruchou
vedomia alebo pacienti v kdme. Opioidy mdzu zastriet’ klinicky priebeh u pacientov s poranenim
hlavy. Fentanyl treba pouZivat’ opatrne u pacientov s nadormi mozgu alebo inymi vyznamnymi
expanzivnymi léziami mozgu.

Ochorenie srdca

Fentanyl mo6ze vyvolat’ bradykardiu alebo hypotenziu, a preto sa ma opatrne podavat’ pacientom s
bradyarytmiou alebo inym vyznamnym kardiovaskularnym ochorenim.

Paralyticky ileus

IONSYS treba pouzivat’ opatrne u pacientov s paralytickym ileom.

Potencial na zneuzitie a zavislost’

Fentanyl ma dobre znamy potencial na zneuZitie. Pacienti, ktori v minulosti trpeli liekovou/drogovou
zavislostou alebo zneuzivali alkohol, st vystaveni vac¢Siemu riziku vyvoja zavislosti a zneuzitia v
pripade lieéby opioidmi. Lekari maji u pacientov zhodnotit’ anamnézu zneuzivania liekov/uZivania
drog a tychto pacientov starostlivo sledovat’.



Po opakovanom podavani opioidov sa m6Zu vyvinut tolerancia, fyzicka zavislost’ a psychicka
zavislost’. latrogénna zavislost’ po podavani opioidov je zriedkava. Fentanyl moze byt zneuzivany
podobnym spdsobom ako iné opioidné agonisty. ZneuZitie alebo Umyselné nespravne pouZzitie
IONSYSU moézu viest’ k predadvkovaniu a/alebo amrtiu.

Ochorenie pe¢ene

Fentanyl sa metabolizuje v pe¢eni na neaktivne metabolity. Ochorenie pe¢ene moze predizit
eliminaciu. Pacientov s poruchou funkcie pecene treba pozorne sledovat’, ¢i sa u nich prejavia znaky
toxicity fentanylu.

Ochorenie obliciek

Menej ako 10 % podaného fentanylu sa vylucuje oblickami v nezmenenej forme. Na rozdiel od
morfinu, obli¢kami sa neeliminuji Ziadne aktivne metabolity fentanylu. Udaje ziskané intraven6znym
podavanim fentanylu pacientom so zlyhanim obli¢iek nasvedcuju, ze dialyza méze zmenit’ distribucny
objem fentanylu. Toto méZe ovplyvnit’ sérovii koncentraciu. Ak pacienti s poruchou funkcie obliciek
dostavaju IONSYS, treba ich pozorne sledovat’, ¢i sa u nich prejavia znaky toxicity fentanylu.

Starsi pacienti

Starsich pacientov treba pozorne sledovat’, ¢i sa u nich vyskytni neziaduce ucinky fentanylu pocas
aplikacie IONSYSU (pozri ¢asti 4.2 a 4.8).

Obézni pacienti

Celkovy profil neZiaducich reakcii pre morbidne obéznych pacientov (BMI > 40) nenasvedéuje
vyznamnému rozdielu v bezpecnosti v porovnani s pacientmi s BMI < 40. Odportca sa vSak opatrnost’
pri predpisovani IONSYSU morbidne obéznym pacientom, lebo mézu mat’ zvySené riziko inych
komorbidnych respira¢nych stavov (t.j. spankové apnoe), ktoré ich potencialne predisponuju na
hypoventilaciu alebo zavaznejsSie neZiaduce reakcie (pozri ast’ 4.8).

Porucha sluchu

IONSYS treba pouzivat’ opatrne u pacientov s poruchou sluchu, ktori nemusia po¢ut’ zvukové signaly
Z0 systému.

Operacie hrudnika a hornej ¢asti brucha

U pacientov, ktori podstapili operaciu hrudnika a hornej ¢asti brucha, su k dispozicii iba obmedzené
Udaje. Preto sa ma IONSY'S u tychto pacientov pouzivat’ s opatrnostou.

Fyzicky stav
Bezpecnost’ IONSYSU nebola stanovena u pacientov s klasifikaciou fyzického stavu IV (t.j. pacienti
so zavaznym systémovym ochorenim, ktoré predstavuje stale ohrozenie zivota) podl'a American

Society of Anesthesiologists (ASA).

Pacienti s genetickymi polymorfizmami, ktoré vplyvaju na CYP3A4 a CYP3A5

Uverejnené literarne Udaje poukazuji na potencial zvySenej expozicie fentanylu u pacientov

s genetickymi polymorfizmami ovplyviiujicimi CYP3A4 a CYP3ADS5, s malou variabilitou
koncentrécii pri transdermélnom podani; preto treba IONSYS u tychto pacientov pouZivat’ obozretne
(pozri Cast’ 5.2).

45 Liekové a iné interakcie



SUbezZné uZivanie inych liekov timiacich centralny nervovy systém, vratane inych opioidov, sedativ
alebo hypnotik, celkovych anestetik, fenotiazinov, trankvilizérov, relaxancii kostrovych svalov,
antihistaminik so sedativnym u¢inkom a alkoholickych napojov mdze viest’ k aditivnym tlmivym
ucinkom. Moéze dojst’ k hypoventilacii, hypotenzii a k hibokej sedécii alebo kdme. Preto pouZitie
hociktorého z tychto liekov sibeZzne s IONSYSOM vyzZaduje osobitnu starostlivost’ a sledovanie
pacienta.

Fentanyl, lie¢ivo s vysokym klirensom, sa rychlo a extenzivne metabolizuje, hlavne prostrednictvom
CYP3AA4. Itrakonazol, silny inhibitor CYP3A4, pri peroralnej davke 200 mg/defi pocas 4 dni nemal
vyznamny vplyv na farmakokinetiku intraven6zne podaného fentanylu. Peroralne podany ritonavir,
jeden z najsilnejSich inhibitorov CYP3A4, zniZil klirens intraven6zne podaného fentanylu o dve
tretiny. SubeZzné uzivanie silnych inhibitorov CYP3A4 (napr. ako su ritonavir, ketokonazol,
itrakonazol, troleandomycin, klaritromycin a nelfinavir) alebo stredne silnych inhibitorov CYP3A4
(napr. amprenavir, aprepitant, diltiazem, erytromycin, flukonazol, fosamprenavir, $tava z grapefruitov
a verapamil) s IONSYSOM moze viest’ k zvySeniu koncentracii fentanylu v plazme, ¢o moze zvysit’
alebo prediZit’ terapeuticky u¢inok ako aj neZiaduce reakcie, a moze sposobit’ zavazny Gtlm dychania.
V tejto situécii s vhodné osobitnd starostlivost’ a sledovanie pacienta. StbeZné uZivanie ritonaviru
alebo inych silnych alebo stredne silnych inhibitorov CYP3A4 a IONSYSU sa neodportca, pokial
pacient nie je ,pozorne sledovany.

SUbezZné uZivanie parcialnych opioidnych agonistov/antagonistov (napr. buprenorfin, nalbufin,
pentazocin) sa neodporuca. Tieto latky maju vysoku afinitu voci opioidnym receptorom s relativne
nizkou vnutornou aktivitou a preto ¢iastocne antagonizuji analgeticky ucinok fentanylu a mézu
vyvolat’ abstinen¢né priznaky u pacientov zavislych od opioidov.

Serotoninergné lieky

Spolupodavanie fentanylu so serotoninergnou latkou, akou je selektivny inhibitor spatného
vychytavania serotoninu (SSRI) alebo inhibitor spatného vychytavania serotoninu a noradrenalinu
(SNRI) alebo inhibitor monoaminooxidazy (MAOI), moze zvysit riziko serotoninového syndromu, ¢o
je potencidlne Zivot ohrozujdci stav.

IONSYS sa neodportca pouZivat’ u pacientov, ktori uzivali inhibitory monoaminooxidazy (MAO) za
poslednych 14 dni, pretoZe bolo hlasené zavazné a nepredvidatel'né zosilnenie G¢inku opioidnych
analgetik inhibitormi MAO.

Interak¢éné $tadie sa uskutocnili len u dospelych.

Lieky na miestne pouzitie

Treba sa vyhnut' aplikacii systému IONSY'S na miesto na kozi, na ktorom bol aplikovany akykol'vek
liek na miestne pouzitie. Treba zvolit’ alternativne miesto aplikacie.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie st k dispozicii dostatoéné udaje o pouziti fentanylu u gravidnych Zien. Stdie na zvieratach
preukazali reprodukéntl toxicitu (pozri Cast’ 5.3). IONSYS sa nema pouzivat’ pocas gravidity, S
vynimkou pripadov ked’ je to jasne nevyhnutné.

Aplikacia pocas porodu sa neodporuca, pretoze fentanyl prechadza placentou a respiracné centrum
plodu je citlivé na opiaty. Ak sa IONSYS aplikuje matke pocas tohto obdobia, antidotum pre diet’a
musi byt 'ahko dostupné. Po dlhodobej liecbe méze fentanyl vyvolat’ abstinenéné priznaky u
novorodenca.



Dojcenie

Fentanyl sa vylucuje do 'udského mlieka. Dojc¢enie sa neodportica pocas 24 hodin po odstraneni
IONSYSU.

Fertilita

K dispozicii nie st ziadne klinické udaje o uéinkoch fentanylu na fertilitu. Stidie na potkanoch
preukazali znizenu fertilitu a zvy$eni embryonalnu mortalitu (pozri ¢ast’ 5.3).

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Opioidné analgetika nart$aju duSevné a/alebo fyzické schopnosti potrebné na vykonavanie
potencialne nebezpeénych uloh (napr. vedenie auta alebo obsluha strojov). Pacientov treba poucit’, aby
neviedli vozidla a neobsluhovali stroje, ak sa u nich vyskytna ospalost’, zavraty alebo poruchy videnia.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami boli nauzea, vracanie a reakcie v mieste aplikacie, ako
st erytém a svrbenie. Tieto reakcie boli va¢sinou mierne aZz stredne zévaZzné. NajzavaznejSimi
hlasenymi neZiaducimi reakciami boli hypotenzia a apnoe; vSetkych pacientov treba starostlivo
monitorovat, ¢i sa u nich prejavia.

Tabul’kovy prehl’ad neziaducich reakcii

Nasledujlce neziaduce reakcie boli hlasené pri pouzivani IONSY SU pocas klinickych studii a v ramci
sktisenosti po uvedeni lieku na trh. VSetky neziaduce reakcie st uvedené podla triedy organovych
systémov a frekvencie: vel'mi ¢asté (>1/10); ¢asté (>1/100 az <1/10); menej Casté (>1/1 000 az
<1/100) a zriedkavé (>1/10 000 az <1/1 000).

Trle,d a organovych Vel'mi ¢asté Casté Menej ¢asté Zriedkavé
systémov
Infekcie a ndkazy Rinitida
Poruchy krvi a Anémia
lymfatického systému
Poruchy metabolizmu a ZniZena chut’ do Hypokalciémia
vyZivy jedla Hypoglykémia
Hypokaliémia
Psychické poruchy Nespavost’ Zvlastne sny Depresia
Agitécia Poruchy
Uzkost’ myslenia
Stav zmétenosti
Halucinécie
Nervozita
Poruchy nervového Zavraty Migréna Dysgeuzia
systému Bolest’ hlavy Parestézia Hypestézia
Ospanlivost’
Synkopa
Poruchy oka Rozmazané videnie
Poruchy ucha a Vertigo
labyrintu
Poruchy srdca a srdcovej Tachykardia Bradykardia
¢innosti




Poruchy ciev Hypotenzia Hypertenzia
Ortostaticka
hypotenzia,
Vazodilatécia
Poruchy dychacej Hypoxia Apnoe Poruchy pl'ac
sustavy, hrudnika a Kasgel
mediastina Dyspnoe
Ckanie
Hypoventilacia
Poruchy Nevolnost’ Zapcha Sucho v Gstach Distenzia brucha
gastrointestinalneho Vracanie Bolest’ brucha Dyspepsia Hnacka
traktu Plynatost’ Eruktacia
lleus
Poruchy koze a Svrbenie Vyrazka
podkozného tkaniva Hyperhidroza
Poruchy kostrovej a Bolest’ chrbta Hyperténia
svalovej sustavy a Bolest’ v Myalgia
spojivového tkaniva koncatinach
Poruchy obliciek a Retencia mocu Oliguria DyzUria
mocovych ciest
Celkové poruchy a Erytém v mieste | Opuch v mieste | Bolest’ v mieste Bolest’ v
reakcie v mieste podania | aplikacie aplikacie aplikacie hrudniku
Svrbenie v Sucho v mieste Celkova
mieste aplikacie | aplikécie nevolnost’
Reakcia v mieste | Papuly v mieste Parestézia v
aplikéacie aplikacie mieste aplikacie
Pluzgieriky v Asténia Opuch v mieste
mieste aplikacie | TriaSka vpichu
Horacka Reakcia v mieste Bolest’ v mieste
aplikacie vpichu
Bolest’ Opuch
Urazy, otravy a Komplikécie po
komplikacie lie€ebného poraneniach
postupu
Chirurgické a lie¢ebné Liecba

postupy

gastrointestinalnych
poruch

Pediatrickd populécia

Udaje o IONSYSE v pediatrickej praxi si obmedzené na informécie z jedinej klinickej skisky. V tejto
stadii bolo 28 pediatrickych pacientov, vo veku 6 az 16 rokov, lie¢enych IONSYSOM fentanyl

40 mikrogramov potom, ¢o pocitili nedostato¢ni analgéziu s IONSYSOM fentanyl 25 mikrogramov.
Medzi tymito pacientmi bol vyskyt nauzey podobny dospelym pacientom; avSak vyskyt vracania
(32,1 %) i horucky (60,7 %) bol hlaseny CastejSie u pediatrickych pacientov v porovnani s dospelymi.
Zaverom, obmedzena vel'kost’ celkovej pediatrickej expozicie je nedostatocna na urcenie bezpecného
a ucinného davkovania IONSYSU u pacientov mladSich ako 18 rokov.

StarSie osoby

Starsi pacienti (> 65 rokov) tvorili 28 % (499/1763) celkovej expozicie kontrolovaného klinického
skusania i¢inkom IONSYSU 40 mikrogramov, pricom priblizne 10 % (174/1763) expozicii bolo u
pacientov > 75 rokov. Neboli pozorované Ziadne celkové rozdiely v bezpeénosti IONSYSU fentanyl
40 mikrogramov u starSich pacientov (> 65 rokov vratane subpopulacie > 75 rokov) a dospelych
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pacientov v ziadnej z kontrolovanych $tadii. Profil neziaducich reakcii tak nenasved¢uje vyznamnému
rozdielu v bezpeénosti v porovnani s pacientmi mlad$imi ako 65 rokov.

Obézni pacienti

V populacii kontrolovaného Kklinického skiSania, profil neZiaducich reakcii u pacientov s BMI > 40
(86/1436 alebo 6 %) nepreukazal Ziadny vyznamny rozdiel v porovnani s pacientmi s BMI < 40.
Odporuca sa v8ak obozretnost’ u tychto pacientov (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v
Prilohe V.

49 Predavkovanie

Priznaky

Prejavom predavkovania fentanylom je zosilnenie jeho farmakologickych t¢inkov, z ktorych je
najzavaznejsi Utlm dychania (pozri ¢ast’ 5.2).

Liec¢ba

Okamzité protiopatrenia v liecbe utlmu dychania pozostavaju z odstranenia systému IONSYS a
fyzickej alebo verbalnej stimulacie pacienta. Po tychto ukonoch méze nasledovat’ podanie
Specifického antagonistu opioidov ako je naloxdn, na zaklade klinického posudenia oSetrujiceho
zdravotnickeho pracovnika. Utlm dychania po predavkovani méze trvat’ dlhsie ako Géinok antagonistu
opioidov. Pol¢as antagonistu moze byt kratky; preto méze byt potrebné podat’ ho opakovane alebo vo
forme infuzie. Zvrat narkotického ti¢inku moze tiez viest' k nahlemu nastupu bolesti a uvol'neniu
katecholaminov.

Ak si to vyZaduje klinickd situacia, treba zabezpecit’ a udrzat’ priechodnost’ dychacich ciest, podla
moznosti pomocou orofaryngealneho vzduchovodu alebo endotrachealnej kanyly. Podl’a potreby treba
podat’ kyslik a poskytnut’ podpornti alebo riadent ventilaciu. TieZ treba udrZiavat’ primerana telesnd
teplotu a privod tekutin.

Ak sa objavi tazka alebo perzistentna hypotenzia, treba pocitat’ s hypovolémiou a tento stav treba
zvladnut’ primeranou terapiou parenteralnymi tekutinami alebo inymi zdkrokmi podla potreby, na
zaklade klinického postdenia o3etrujuceho zdravotnickeho pracovnika.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Analgetikd; derivaty fenylpiperidinu; ATC kod: NO2ABO3.
Mechanizmus tcéinku

Fentanyl je opioidné analgetikum, ktoré interaguje prevazne s opioidnymi p-receptormi.

Farmakodynamické uéinky
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Jeho hlavnymi lieCebnymi u¢inkami su analgézia a sedacia. Jeho sekundarnymi farmakologickymi
ucinkami su utlm dychania, bradykardia, hypotermia, zapcha, mioza, fyzicka zavislost’ a euforia (pozri
Cast’ 5.2).

Klinick4 u¢innost’ a bezpeénost’

Utinnost a bezpe&nost IONSYSU v lietbe akitnej stredne silnej az silnej pooperaénej bolesti boli
hodnotené v siedmich kontrolovanych Stadiach u 1763 pacientov, ktori pouzivali IONSYS: tri Stadie
kontrolované placebom a Styri aktivne kontrolované Stadie. Skasky kontrolované placebom zahrnovali
791 pacientov, ktori boli prevazne Zenského pohlavia (72 %), belosi (82 %), s priemernym vekom
45-54 rokov (rozsah 18-90 rokov) a predovsetkym zahrnovali pripady operacii vratane dolnej Casti
brucha (vratane panvy) a ortopedickych operacii kosti. Pacienti boli zaradeni kratko po va¢som
chirurgickom zakroku, ak neboli tolerantni na opioidy, ak sa predpokladalo, Ze zotavovanie prebehne
bez komplikacii, a ak potrebovali aspoil 24 hodin lieCby parenteralne podavanymi opioidmi.
Analgetika s dlhotrvajucim G¢inkom alebo akékol'vek neopioidné analgetika neboli povolené. Na
zaciatku boli pacienti titrovani intraven6zne podanym fentanylom alebo morfinom do pohodlného
stavu, a potom boli randomizovani na IONSY'S alebo na zodpovedajuci placebo systém. Pocas prvych
3 hodin po zaradeni si pacienti mohli podl’a potreby dopiiiat’ analgéziu na dosiahnutie pohodlného
stavu pomocou poskytnutého intravendzneho bolusu fentanylu. Po tomto zostalo v Studiach

727 pacientov pouzivajucich iba IONSY'S alebo kontrolny systém, a bola u nich hodnotena G¢innost’.

Primarnym koncovym ukazovatel'om v kazdej placebom kontrolovane;j §tadii bol podiel odstupeni
kvoli nedostatoénej analgézii pocas obdobia od 3. do 24. hodiny po aplikacii IONSYSU. Ako je
znézornené v tabulke 1 niZSie, IONSYS (fentanyliumchlorid) preukazal lep$iu u¢innost’ ako placebo
vo vSetkych stadiach. Dodato¢né analyzy nasved¢uju, ze druh chirurgického zakroku nemal vplyv na
tendencie koncovych ukazovatel'ov G¢innosti, a ze ué¢innost’ IONSYSU bola podobné u vietkych
skimanych rozsahov indexu telesnej hmotnosti (< 25 aZ >40 kg/m? indexu telesnej hmotnosti).

Tabulka 1: Placebom kontrolované skusky (N=727) pacientov
Percento (n) pacientov, ktori odstipili kvoli nedostato¢nej
analgézii, 3. - 24. hodina
Stadia IONSYS Placebo hodnota
n=454 n=273 p

C-2001-011 27 % (64/235) 57 % (116/204) | <0,0001

C-2000-008 25 % (36/142) 40 % (19/47) 0,049
C-95-016 8 % (6/77) 41 % (9/22) 0,0001

IONSYS bol tieZ hodnoteny v Styroch aktivne kontrolovanych skdskach (prevazne pacienti Zzenského
pohlavia (65 %), belosi (85 %), s priemernym vekom 55 rokov (rozsah 18-91 rokov), a predovSetkym
sa skladali z pripadov operacii dolnej Casti brucha a ortopedickych operacii kosti), ktoré na porovnanie
pouzivali Standardny reZim intraven6zneho morfinu v rdmci pacientom riadenej analgézie (PCA). V
tychto §tadiach bolo 1313 pacientov podstupujicich vacsi chirurgicky zakrok randomizovanych na
PCA s intraven6znym morfinom (1 mg morfinovy bolus, 5-minatové zablokovanie, celkovo 10 mg/h)
aplikovanym pumpou, a 1288 pacientov bolo randomizovanych na IONSYS. Podobne Stadiam
kontrolovanym placebom, v obdobi tesne po operacii boli pacienti titrovani do pohodIného stavu
intravendzne podanym fentanylom alebo morfinom, podl'a nemocni¢ného protokolu. Po dosiahnuti
pohodlia, pacienti boli randomizovani bud’ na IONSYS alebo na intravendéznu liecbu morfinom v
ramci PCA. Pacienti dostali pokyn pouzivat’ systém na zmiernenie bolesti.

Tieto Stadie porovnavali IONSYS s intraven6zne podanym morfinom v rdmci PCA u r6znych
chirurgickych postupov, beznych v klinickej praxi. Stidia C-2000-007 hodnotila pacientov, ktori
podstapili operacie brucha, hrudnika alebo ortopedické operacie; Stidia CAPSS-319 hodnotila
pacientov, ktori podstupili GpInd nahradu bedrového kibu; $tadia CAPSS-320 posudzovala IONSYS u
pacientov po operéciach brucha a panvy, a studia FEN-PPA-401 hodnotila pacientov po va¢sich
operaciach brucha alebo ortopedickych operaciach. Pacienti mohli zostat’ v prislusnej §tudii az po
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dobu 72 hodin, ak potrebovali analgéziu parenteralne podanymi opioidmi pocas tejto doby. Novy
systém IONSY'S bol aplikovany kazdych 24 hodin (alebo vc¢assie, ak boli pouzité vSetky davky) na
rozli¢né miesta na kozi. Dodato¢na lie¢ba intravendzne podavanymi opioidmi (fentanylom alebo
morfinom) bola povolend iba pocas prvych 3 hodin liecby IONSYSOM alebo morfinom v rdmci PCA.
SubeZné pouZzitie analgetik nebolo povolené po 3 hodinach v Studiach C-2000-007 a CAPSS-320. V
Stadii CAPSS-319 polovica pacientov v kazdej skupine dostala rofekoxib perioperaéne, a v §tadii
FEN-PPA-401 pacienti mohli uzivat’ neopioidné analgetika pocas celého obdobia Studie. Primarnym
koncovym ukazovatel'om ucinnosti bolo pacientovo globalne hodnotenie metddy tlmenia bolesti po 24
hodinach, pomocou ktorého sa testovala ekvivalencia medzi IONSYSOM a intraven6zne podanym
morfinom v rdmci PCA, s pouZzitim vopred uréenej hranice ekvivalencie = 10 % s dvojstrannym 95 %-
nym intervalom spolahlivosti. Kazdy pacient a skasajuci bol poziadany, aby oznamkoval pacientovu
metddu tlmenia bolesti ako bud’ slabt, pripustnu, dobru alebo vyborni. Vysledky ucinnosti na konci
24 hodin pre populaciu hodnotenych pacientov s uvedené v tabul’ke 2 niZSie. Ako je zndzornené
niz§ie, primarny koncovy ukazovatel’, podiel pacientov, ktori udelili zndmku ,,dobra alebo vybornad“
dvom metddam ul'avy od bolesti vo vsetkych Styroch $tudiach, preukazal ekvivalenciu, pricom kazdy
z 95 %-nych intervalov spol’ahlivosti bol obsiahnuty vo vopred uréenych hraniciach ekvivalencie,

+ 10 %.

Tabul’ka 2
Aktivne porovnavacie skusky (n=2569) hodnotenych pacientov

IONSYS IV-PCA
Studia &. (fentanyl) (morfin) 95 9% ISP
n=1271 n=1298

Pacientovo globalne hodnotenie metody timenia bolesti -
prvych 24 hodin
(% pacientov, ktori hodnotili metédu ako dobru alebo

vybornu)
75 % 8% (9.7 %,
C-2000-007 | 935310) | (246/316) 3.7 )™
84 % 83 % (4.7 %,
CAPSS319 | 396/380) |  (331/397) 5.6 06)*"
86 % 85 % (-5.1 %,
CAPSS320 | o1ap50) | (2121251 7.4 %)™
FEN-PPA- 87 % 88 % (-6.2 %,
401 (279/322) (293/334) 4,0 %)*°

295 % interval spol’ahlivosti pre rozdiely v podieloch
®Vopred uréend hranica ekvivalencie bola + 10 %

Vo vsetkych aktivne kontrolovanych Studiach bolo davkovanie IONSYSU podobné pouZitiu
intraven6znej morfinovej pumpy v ramci pacientom riadenej analgézie (PCA). Priemerné mnozstvo
dodato¢ne pouzitého opioidu pocas tohto obdobia bolo tiez podobné medzi pacientmi lieCenymi
IONSYSOM alebo morfinom v ramci PCA, t.j. v 4 Stadiach bol rozsah priemernej davky 5,0 - 7,5 mg
morfinu u pacientov lie¢enych IONSYSOM v porovnani s rozsahom priemernej davky 5,4 - 7,7 mg
morfinu u pacientov, ktori dostavali morfin v ramci PCA. Pacienti, ktori ukonéili 24 hodin lie¢by
IONSYSOM v siedmich kontrolovanych Stadiach, pouZzili Siroky rozsah z 80 dostupnych davok, s
priemernou hodnotou 29,0 davok na pacienta (rozsah 0-93 davok), pricom vacésina pacientov (56,5 %)
pouZila liek v rozmedzi 11 az 50 davok. Jeden systém IONSYS poskytol dostatoény pocet davok
pocas 24 hodin u 99 % skimanych pacientov.

Pediatricka populacia

Europska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky $tadii s IONSYSOM v
jednej alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populacie pre lie¢bu akutnej bolesti. Informécie o
pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po aktivacii kazdej davky, elektricky prad presunie dopredu uréené mnozstvo fentanylu zo zasobnika s
lie¢ivom cez kozu do systémového obehu. IONSY'S uvoltiuje nominalnu davku 40 mikrogramov
fentanylu pocas kazdého 10-mindtoveho davkovacieho intervalu v rovnovdZznom stave. Priemerna
systémova biologicka dostupnost’ je 87 %. Po odstraneni systému po poslednej davke je pokles v
koncentracii fentanylu v sére podobny poklesu fentanylu podavanému intravendzne.

Absorpcia fentanylu z IONSYSU je podobna pri aplikécii na vonkajsiu stranu ramena alebo na hrud’.
Ked’ sa systém aplikuje na vnatorna stranu predlaktia, mnozstvo absorbovaného fentanylu je priblizne
0 20 % niZ3ie ako v pripade vonkaj3ej strany ramena alebo hrude. Farmakokinetika fentanylu je
podobné v pripade jednej aj v pripade viacnasobnych 24-hodinovych aplikacii.

Systémova absorpcia fentanylu sa zvySuje ako funkcia ¢asu, nezavisle od frekvencie davkovania,
pri¢om zaciato¢na davka je priblizne 16 mikrogramov. Rovnovazny stav v absorpcii nominalnej davky
40 mikrogramov sa dosiahne okolo 12 hodin po aplikacii, poukazujuc na to, Ze priepustnost’ koze na
fentanyl sa zvySuje pocas prvych 12 hodin. Farmakokineticky profil absorpcie sa opakuje u kazdej
aplikacie na nové miesto na kozi, preto u kazdej novej aplikacie bude absorpcia spociatku nizsia. V
dosledku toho moze byt potrebné, aby za ti¢elom udrzania hladiny fentanylu v krvi pacient aktivoval
IONSYS castejsie .

Ked sa IONSYS aplikuje bez aktivacie elektrického pradu, priemerna rychlost’ absorpcie fentanylu
pocas 24 hodin bola 2,3 mikrogramov fentanylu/hodinu, ¢o odraZa minimalne pasivne uvolfiovanie.

Priemerné sérové koncentracie pozorované u pacientov po operacii sa pohybovali v rozmedzi
0,4-1,5 ng/ml pocas 24-hodinového davkovacieho obdobia. Vo vSeobecnosti sa maximéalna
koncentracia fentanylu v sére dosiahne priblizne 15 minut po aktivacii davky.

Po aktivacii davky fentanylu, podl'a potreby systémom IONSYS, je pol¢as absorpcie fentanylu
priblizne 15 minut.

Distribucia

Fentanyl je silno lipofilny a dobre sa distribuuje mimo cievnej sustavy, s velkym zdanlivym
distribuénym objemom. Farmakokinetika fentanylu vykazuje distriblciu v troch kompartmentoch. Pri
intraven6znom podani je ivodny distribu¢ny polcas priblizne 6 minut; druhy distribucny polcas je 1
hodina, a terminalny polc¢as je 13 hodin. Védzba fentanylu na plazmatické bielkoviny je 80 % az 85 %.
Hlavnou vazobnou bielkovinou je alfa-1 kysly glykoprotein, ale do urcitej miery prispievaju aj
albumin a lipoproteiny. VolI'na frakcia fentanylu sa zvysuje pri acidoze.

Priemerny distribuény objem fentanylu v rovnovaznom stave je 6 1/kg a priemerny klirens je 53 I/hod.

Biotransformécia

Fentanyl sa metabolizuje predovsetkym v peceni na norfentanyl pomocou izoformy CYP3A4.
Norfentanyl nebol farmakologicky Géinny v §tudidch na zvieratach. Viac ako 90 % podanej davky
fentanylu sa eliminuje biotransformaciou na N-dealkylované a hydroxylované neaktivne metabolity.
Nezda sa, Ze by sa transdermalne podany fentanyl metabolizoval v koZi.

Eliminacia
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Priblizne 75 % fentanylu sa vylu¢uje mo¢om, vaésinou vo forme metabolitov, pricom menej ako 10 %
vo forme nezmeneného lie¢iva. Priblizne 9 % davky sa zachyti v stolici, predovSetkym vo forme
metabolitov. Celkovy plazmaticky Klirens fentanylu po intraven6znom podani je priblizne 42 I/h.

Linearita/nelinearita

Umernost’ davky bola preukazana v rozmedzi 25 az 60 mikrogramov v jednej davke.
Ziadny zo $tyroch demografickych faktorov, ktoré boli skimané [hmotnost’ (3tihly/obézny), vek, rasa
alebo pohlavie], nemal vyznamny ucinok na expoziciu lie¢ivu (AUC) po pouziti IONSYSU.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vztah

Minimalne sérové koncentracie fentanylu na dosiahnutie analgetického u¢inku u pacientov predtym
nelieCenych opioidmi, v lieCbe akutnej poopera¢nej bolesti st v rozsahu 0,2 az 1,2 ng/ml; frekvencia
neziaducich u¢inkov sa zvySuje pri hladinach v sére nad 2 ng/ml.

Pacienti s genetickymi polymorfizmami, ktoré vplyvaju na CYP3A4 a CYP3A5

Uverejnené literarne Gdaje ukazali, ze jednonukleotidové polymorfizmy CYP3A4*22 and CYP3A5*3
ovplyviiuji metabolizaciu fentanylu na norfentanyl a maju potencial zvysit’ expoziciu fentanylu

u pacientov s tymito genetickymi polymorfizmami. Literarne Udaje ukazali, Ze genetické
polymorfizmy zodovedaju len za maly podiel variability koncentréacii fentanylu pri transdermalnom
podani. Dalsi uverejneny &lanok tykajuici sa 52 starsich japonskych pooperaénych pacientov, ktori
dostévali kontinualnu intravenoznu (i.v.) infuziu fentanylu (0,5-1,5 pg/kg/h) ukazal zvySenu expoziciu
fentanylu v skupine CYP3A5*3 (3*/3*) v porovnani so skupinou nosi¢ov polymorfizmu 1*. Klinicky
vyznam nie je zrejmy z tychto uverejnenych ¢lankov; treba vSak postupovat’ obozretne pri podavani
IONSYSU pacientom s genetickymi polymrfizmami CYP3A4 a CYP3AS5 (pozri Gast’ 4.4).

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické Gdaje ziskané na zéklade obvyklych Stadii toxicity po opakovanom podavani neodhalili
ziadne osobitné riziko pre l'udi.

Standardné §tadie reprodukénej a vyvojovej toxicity boli vykonané po parenteralnom podani
fentanylu. V stadii na potkanoch fentanyl neovplyviioval plodnost’ u samcov. Stidie na samiciach
potkanov preukéazali znizenie plodnosti a zvySenie mortality embryi.

Utinky na embryo boli désledkom toxicity pre matku, a nie priamym uéinkom latky na vyvijajice sa
embryo. V Stadiach na dvoch druhoch zvierat (potkany a kraliky) sa nezistili Ziadne naznaky
teratogénnych a¢inkov. V Stadii skimajucej prenatalny a postnatalny vyvin bola miera preZivania
potomstva vyznamne zniZena pri davkach mierne zniZujucich hmotnost’ matky. Tento ¢inok moze
byt bud’ dosledkom zmeny starostlivosti matiek alebo priamym G¢inkom fentanylu na mladata.
Nepozorovali sa Ziadne u¢inky na somaticky vyvin a spravanie mlad’at.

Testy mutagenity u baktérii a u hlodavcov priniesli negativne vysledky. Fentanyl indukoval
mutagénne ucinky v cicav¢ich bunkach in vitro, podobne ako iné opioidné analgetika. Riziko
mutagénneho ucinku pri terapeutickych davkach sa zda byt nepravdepodobné, pretoze tieto t¢inky sa
objavili len pri vysokych koncentraciach.

Studia karcinogenity (denné subkutanne injekcie fentanyliumchloridu po¢as dvoch rokov u potkanov
Sprague-Dawley) nepriniesla ziadne zistenia, ktoré by poukazovali na onkogénny potencial.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok
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Spodny kryt obsahuje:

- jednotka spodného krytu: polyetyléntereftalat upraveny glykolom

- anddovy hydrogél: polakrilin, ¢istena voda, hydroxid sodny, polyvinylalkohol

- katddovy hydrogél: ¢istena voda, chlorid sodny, citronan sodny, polyvinylalkohol, bezvoda
kyselina citrénova, cetylpyridiniumchlorid

- anodovu elektrodu: vrstvy striebornej folie a elektricky vodivej lepiacej pasky

- katodovu elektrodu: vrstvy kompozitného materilu z polyizobutylénu/chloridu
strieborného/¢ierneho uhlia, strieborna folia a elektricky vodiva lepiaca paska

- lepidlo na kozu: polybutén, polyizobutylén a ester kolofdnie

- odnimatelna f6lia: polyesterova félia potiahnuta silikbnom na jednej strane.

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.
6.3 Cas pouZitelnosti

2 roky
Pouzite okamZite po otvoreni.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavaijte pri teplote neprevysujlcej 25°C.
Neuchovéavajte v chladnic¢ke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Kazdy systém IONSYS je zabaleny v zatavenej termoformovanej podloZke. PodloZka obsahuje jednu
riadiacu jednotku a jedno vrecko obsahujuce liekovu jednotku. Folia vrecka sa sklada z nylonovej
vrstvy, hlinikovej félie a teplom zatavenej vrstvy kopolyméru polyetylénu a kyseliny
polymetakrylovej.

Kazda podlozka je zabalena v skladacej kartonovej skatulke. V kazdej skatul’ke sa nachadza 6
systémov.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchéadzanie s liekom
Kontakt s hydrogélom méze byt’ $kodlivy pre l'udi. Ak pocas aplikacie alebo odstraiiovania déjde ku
kontaktu hydrogélu obsahujuceho fentanyl s kozou, postihnuté miesto treba oplachnut’ velkym
mnoZzstvom vody. Na odstranenie hydrogélu netreba pouzivat’ mydlo, alkohol ani iné rozpastadla,
pretoze moézu zvysit’ schopnost’ lieCiva prenikat’ cez kozu.
Likvidacia
Pouzity systém IONSYS obsahuje nebezpe¢né mnozstvo fentanylu v ¢ervenom kryte hydrogélu. Pri
odstraiiovani IONSYSU z pacientovej koze a pocas likvidacie sa musia pouzivat rukavice. S pouzitym
systémom treba manipulovat’ opatrne a treba ho drzat’ len po stranach a za vrchny kryt. Treba sa
vyhybat’ kontaktu s hydrogélom.
Dizajn systému umoziuje samostatnt likvidaciu krytu obsahujdceho hydrogél a riadiacej jednotky.
Na likvidaciu pouzitého systému IONSYS:

1. Drzte riadiacu jednotku v jednej ruke a potiahnite cervené usko druhou rukou, aby ste oddelili

hydrogélovy kryt od systému.
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2. Prehnite hydrogélovy kryt napoly, lepiacou stranou dovndtra.

3. Zlikvidujte prehnuty hydrogélovy kryt v stlade s miestnymi pozZiadavkami tykajacimi sa
opioidnych liekov.

4. Zlikvidujte zvysok systému, obsahujuci elektroniku, v stlade s nemocni¢nymi predpismi na
likvidaciu pouzitych batérii.

Miestne opatrenia maju zabezpecit, aby pouzité systémy boli vratené vhodnym spésobom (napr. do
nemocniénych lekarni) na likvidaciu zostavajiceho mnozstva fentanylu v hydrogéli. VSetok nepouZzity
liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi poziadavkami.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incline Therapeutics Europe Ltd

21 St. Thomas Street

Bristol

BS1 6JS

Velka Britania

8.  REGISTRACNE CiSLO

EU/1/15/1050/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

10. DATUM REVIZIE TEXTU

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

VYROBCA ZODPOVEDNY 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 ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze
Penn Pharmaceutical Services Ltd.

23-24 Tafarnaubach Industrial Estate

Tredegar

Gwent, South Wales

NP22 3AA

Velka Britania

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 bezpe¢nosti

Poziadavky na predloZenie periodicky aktualizovanych sprav o bezpecnosti tohto licku st
stanovené v zozname referenénych datumov Unie (zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods. 7
smernice 2001/83/ES a v3etkych naslednych aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom
portali pre lieky.

Drzitel rozhodnutia o registracii predlozi prvi periodicky aktualizovanu spravu o bezpec¢nosti tohto
lieku do 6 mesiacov od registracie.

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

e Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel rozhodnutia o registracii vykoné pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsihlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vsetkych d’alsich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
e na ziadost’ Europskej agentury pre lieky,
e vZdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predov3etkym v désledku ziskania novych
informécii, ktoré moéZzu viest' k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

¢ Dodatocné opatrenia na minimalizaciu rizika

Pred uvedenim IONSYSU na trh v kazdom ¢lenskom §tate, drzitel’ rozhodnutia o registracii (MAH) sa
musi dohodnut’ s prislusSnym organom ¢lenského Statu o obsahu a forme vzdeldvacieho programu,
vratane komunikaé¢nych médii, spdsobov distribucie a akychkol'vek inych aspektov programu.

Drzitel' rozhodnutia o registracii zabezpeci, po diskusidch a po dohode s prisluSnym organom v
kazdom ¢lenskom $tate, kde sa IONSYS uvedie na trh, aby vSetci zdravotnicki pracovnici, ktori budd
predpisovat’, vydavat’ alebo podavat’ IONSYS boli informovani prostrednictvom informaéného listu o
pristupe k nasledovnym polozkam / im boli poskytnuté nasledovné polozky:

e  Suhrn charakteristickych vlastnosti lieku a pisomné informacia pre pouzivatel’a

e Pokyny na pouZitie a likvidaciu IONSYSU

e Vzdelavaci material (vratane predpisaného zoznamu) pre zdravotnickych pracovnikov
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Vzdelavaci program pre poskytovatelov zdravotnej starostlivosti bude obsahovat’ nasledovné
kl'uicové informacie:

Informacie o primeranom pouZivani vyrobku tykajice sa chyb pri medikacii (vratane
nadhodného vystavenia), poruchy/zlyhania zariadenia, likvidacie vyrobku a jeho
nespravneho pouZitia/zneuZitia/obchadzania/toxikomanie a zavislosti.

Informacie zdoraziujuce, Ze IONSYS je pacientom riadené zariadenie, ktoré sa ma
pouzivat’ iba v nemocni¢nom prostredi, a ze zdravotnicki pracovnici sa maju pridrziavat
Standardnych postupov pre monitorovanie pacientov pouZivajucich takéto zariadenia.
Informacie, ktoré maju pomoct’ zdravotnickym pracovnikom pri vybere pacientov
vhodnych pre liecbu IONSYSOM.

Vyznam toho, Ze zdravotnicky pracovnik zabezpeci, aby pacient chapal, ako ovladat
systém IONSYS, a Ze len on/ona mozZe stlacit’ davkovacie tlacidlo pocas pouzivania.
Vyznam precitania si "Navodu na pouzitie a likvidaciu IONSYSU", vratane prirucky na
odstraiiovanie poruch, a zabezpeCenia, ze pacient chape, Co robit v pripade
zlyhania/poruchy zariadenia.

Kontrolny zoznam na monitorovanie neprimeranej likvidacie vyrobku, aby sa
zabezpelilo, Zze zdravotnicki pracovnici chapu nebezpecCenstvo nevhodného
zaobchadzania a ndhodnej expozicie systému IONSYS.
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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

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

IONSYS 40 mikrogramov v jednej davke transdermalneho systému
fentanyl

2. LIECIVO (LIECIVA)

Jeden systém obsahuje fentanyliumchlorid zodpovedajuci 9,7 mg fentanylu
Jeden systém uvoltiuje 40 mikrogramov fentanylu v jednej davke, maximéalne 80 davok (3,2 mg/24 h)

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Tiez obsahuje polyetyléntereftalat upraveny glykolom, Cistenu vodu, hydroxid sodny, polakrilin,
polyvinylalkohol, dihydréat citronanu trojsodného, bezvodu kyselinu citrénovd, monohydréat
cetylpyridiniumchloridu, chlorid sodny, striebornu foliu, elektricky vodivu lepiacu pasku (ECAT),
polyizobutylén/chlorid strieborny/Cierne uhlie, polyizobutén, polyizobutylén, ester kolofonie,
silikonizovany polyester

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

6 transdermalnych systémov

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnt informaciu pre pouZzivatela.

Transdermélne pouZitie

Nepouzivat, ak je spoj na podlozke alebo na vrecku obsahujucom liekov jednotku preruseny alebo
poskodeny.

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

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE
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8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Pouzite okamZite po otvoreni.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavaijte pri teplote neprevysujicej 25°C
Neuchovéavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Po pouziti zostava v systéme potencialne nebezpeéné mnozstvo fentanylu.
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poZiadavkami.

11. NAZOV A ADRESA DRZITELI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Incline Therapeutics Europe Ltd
21 St. Thomas Street

Bristol

BS1 6JS

Velka Britania

12. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/15/1050/001

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PISME

Zddévodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE PODLOZKY

1.  NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

IONSYS 40 mikrogramov v jednej davke transdermalneho systému
fentanyl
Transdermalne pouZzitie

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel'a.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

80 davok

Tato podloZzka obsahuje:
1 liekovu jednotku
1 riadiacu jednotku

6. INE

Nepouzivat, ak je spoj na podlozke alebo na vrecku obsahujucom liekov jednotku preruseny alebo
poskodeny.

Uchovavaijte pri teplote neprevysujicej 25°C.

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Pre informécie o likvidéacii pozri pisomnu informaciu pre pouzivatela.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE VRECKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODANIA

IONSY'S 40 mikrogramov v jednej davke transdermalneho systému
fentanyl
Transdermélne pouZitie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

| 3. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Pouzite okamzite po otvoreni.

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

80 davok

6. INE

Pre informécie o likvid&cii pozri pisomnu informéciu pre pouzivatel’a.
Roztrhnite pozdlz predznaceného zarezu.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

ZARIADENIE IONSYS

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODANIA

IONSYS
fentanyl

| 2. SPOSOB PODAVANIA |

| 3. DATUM EXSPIRACIE |

| 4. CiSLO VYROBNEJ SARZE |

| 5. OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH |

6. INE |
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

IONSY'S 40 mikrogramov v jednej davke transdermalneho systému
fentanyl

Pozorne si precitajte celi pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas doblezité informécie.

e Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

o Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.

e Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit,, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

e Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo zdravotni
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 informécii sa dozviete:

Co je IONSYS a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet predtym, ako pouzijete IONSYS
Ako pouzivat IONSYS

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat IONSYS

Obsah balenia a d’al$ie informéacie

o whE

1. Co je IONSYS a na &o sa pouZiva

Co je IONSYS:

IONSYS je transdermalny systém (na aplikaciu na nepoSkodent kozu), ktory obsahuje silné
analgetikum (liek proti bolesti) nazyvané fentanyl.

Na ¢o sa pouziva IONSYS:

IONSYS sa pouziva na liecbu kratkotrvajtce;j stredne silnej az silnej bolesti po operacii u dospelych.
IONSY'S sa pouZziva iba v nemochnici.

Ako udinkuje IONSYS:

IONSYS je malé zariadenie, ktoré sa prilepi na kozu ramena alebo hrude. Funguje tak, Ze uvoliuje
fentanyl cez kozu na potlacenie bolesti.

Ak sa nebudete citit’ lepsie alebo sa budete citit’ horsie, musite sa obratit’ na lekara.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete IONSYS

NepouZivajte IONSYS:

e ak ste alergicky na fentanyl alebo na ktorukol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

e ak trpite zd&vaznymi dychacimi tazkost'ami alebo cystickou fibrézou.

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete pouzivat IONSYS, obrat’te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru ak:
e mate zavazné alebo pretrvavajuce ochorenie plic alebo akékol'vek t'azkosti s dychanim

e mate vel'mi pomaly srdcovy tep, nizky krvny tlak alebo iné zavazné problémy so srdcom

e mate problémy s peCeiiou alebo oblickami
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e mate silné bolesti hlavy, mali ste vdZne poranenie hlavy alebo mate nador na mozgu

e mate t'azkosti so sluchom, ked’ze budete potrebovat’ pocut’ pipanie zariadenia, aby ste vedeli, i
spravne funguje alebo sa vyskytol problém

e mate vel'mi pomalu ¢innost’ ¢riev alebo tazka zapchu

e ste podstupili operdciu hrudnika alebo hornej ¢asti brucha

e ste tazko obézny alebo trpite poruchou nazyvanou spankové apnoe, ktoré spésobuje prerusované
dychanie pocas spanku a ku ktorému méze dojst’ u tazko obéznych jednotlivcov.

Délezité veci, ktorych si treba byt’ vedomy

IONSYS treba odstranit’ pred urcitymi zakrokmi ako su kardioverzia (pouzitie elektrického pradu na
znovunastolenie normalneho srdcového rytmu), defibrilacia (elektricky ok podany na srdce) alebo
diatermia (pouzitie elektrického pradu vo fyzikalnej lieCbe alebo v chirurgii). IONSYS tieZ treba
odstranit’ pred zobrazovanim magnetickou rezonanciou (MRI), vySetrenim rontgenovymi lu¢mi alebo
vysetrenim pocitac¢ovou tomografiou (CT).

Ak mate v anamnéze zneuZivanie liekov/drog, oznamte to svojmu lekarovi.

Ak mate geneticku odchylku (polymorfizmus), ktora postihuje ur¢ité enzymy vo vasom tele (CYP3A4
a CYP3ADb), oznamte to svojmu lekarovi.

Ak ste star$i pacient, vas lekar vas bude starostlivejsie monitorovat’, ked’ze IONSYS mo6ze mat’ na vas
vacsi ucinok ako na mladsSieho pacienta.

Deti a dospievajuci
IONSYS sa neodportca pre deti a mladistvych mladsich ako 18 rokov, pretoze u tychto pacientov
chybaju Gdaje.

Iné lieky a IONSYS

Ak teraz pouzivate, alebo ste v poslednom ¢ase pouzivali, ¢i prave budete pouzivat’ d’alSie lieky,
povedzte to svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. Niektoré liecky mozu ovplyvnit ucinnost’
IONSYSU, alebo zvysit pravdepodobnost’ vyskytu vedl'ajsich G€inkov. Oznamte svojmu lekarovi
alebo zdravotnej sestre, ak:

e uzivate lieky, ktoré vam mozu spdsobit’ ospalost’, ako st tabletky na spanie, trankvilizéry,
lieky na tizkost’ alebo lieky proti alergiam (antihistaminika);

e uzivate svalové relaxancia (predpisané na bolest’ chrbta), alebo ak podstupujete celkovu
anestéziu;

e uZivate lieky proti infekcii HIV (ako su ritonavir, nelfinavir, amprenavir alebo fosamprenavir);

e uzivate lieky proti plesniovym infekciam (ako su ketokonazol, itrakonazol alebo flukonazol);

e uZivate lieky proti bakterialnym infekciam (ako su troleandomycin, klaritromycin alebo
erytromycin);

e uzivate lieky, ktoré sa pouzivaju na liecbu nevol'nosti a vracania (ako je aprepitant);

e uzivate lieky, ktoré sa pouzivaju na liecbu vysokého krvného tlaku alebo srdcovych
problémov (ako su diltiazem a verapamil);

e uzivate lieky proti bolesti, ktoré sa nazyvaju Ciasto¢né agonisty ako buprenorfin, nalbufin,
pentazocin;

e uzivate lieky proti depresii, nazyvané inhibitory monoaminooxidazy (MAQO). Oznamte
svojmu lekéarovi alebo zdravotnej sestre, ak ste ich uzivali v priebehu poslednych 14 dni pred
pouzivanim IONSYSU;

e pouzivate lieky na miestne pouZitie (t.j. lieky, ktoré sa aplikuju na koZu).

IONSYS a jedlo, n4poje a alkohol
Nepite alkohol alebo $tavu z grapefruitov, kym mate na sebe IONSYS, pretoze moézu zvysit’ riziko

vyskytu nebezpecnych vedlajsich ti¢inkov.

Tehotenstvo a dojcenie
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Ak ste tehotnda alebo ak planujete otehotniet’, svojho lekara musite informovat’ predtym, ako pouZijete
IONSYS. V&S lekar s vami preberie mozné rizika a potencialny prinos pouzivania IONSYSU pocas
tehotenstva.

IONSYS sa nema aplikovat’ pocas porodu. Ak dostanete IONSYS pocas pérodu, vase dieta moze
potrebovat’ antidotum po narodeni. PrediZena lie¢ba fentanylom, lie¢ivom v IONSYSE, moze
sposobit’ abstinenéné priznaky u novorodenca.

Nepouzivajte IONSYS, ak dojcite. Fentanyl méze prestupovat’ do materského mlieka a méze sposobit’
vedrlajsie uc¢inky dojéenému dietat'u. Nezacnite dojcit’, kym systém IONSYS nie je odstraneny viac
ako 24 hodin.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

IONSYS vam moze sposobit’ ospalost’, zavraty alebo rozmazané videnie. Po prepusteni z nemocnice
neved'te vozidla, neobsluhujte stroje alebo elektrické nastroje, ak sa u vas vyskytne ktorykol'vek z
tychto vedlajsich ucinkov.

3. Ako pouzivat’ IONSYS

VZdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo zdravotna sestra. Ak si nie ste
isty, ako pouzivat’ IONSYS alebo zabudnete pokyny, overte si to u svojho lekara alebo zdravotnej
sestry.

Odporucana davka
Kazda davka IONSYSU uvoltiuje 40 mikrogramov fentanylu.

Vy regulujete svoju vlastnu liecbu pod dohl'adom svojho lekara alebo zdravotnej sestry v nemocnici.
IONSYSS uvolniyje liek len ked” ho aktivujete, takze vy urcujete, kol'ko lieku uzijete. Davku si moZete
podat, ked’ ju potrebujete na zmiernenie bolesti, alebo tesne pred ¢innost'ou, ktora moze zhorsit’ bolest’
(ako su fyzikalna terapia, vstavanie z postele a pod.). Zakazdym, ked’ dostanete novy systém IONSYS,
mozete zistit, Ze na zaCiatku potrebujete viaceré davky na zmiernenie bolesti ako neskor pocas liecby.

Trvanie lieCby

Kazdy systém IONSYS funguje jeden deni (24 hodin) a obsahuje 80 davok. IONSY'S prestane
fungovat po jednom dni (24 hodinéach) alebo po uvolneni 80 dédvok, podl'a toho, ¢o nastane skor.
Zelené svetielko sa vypne a pocet uvol'nenych davok bude blikat’. Po tomto sa uzZ nemozu uvolnit’
d’alsie davky a vas lekar alebo zdravotna sestra vam odstrania IONSY'S.

V&S lekar alebo zdravotna sestra vam odstrania systém IONSY'S predtym, ako odidete z nemocnice.
Po odstraneni IONSYSU mézu na koZzi v mieste aplikacie po iom zostat’ malé Cervenkavé Skvrny.
Toto je bezny jav a nepredstavuje Ziaden dovod na znepokojenie. Cerveny povrch na kozi vybledne v
priebehu niekol’kych dni az jedného tyzdna.

Pouzivanie IONSYSU

e Nedovol'te svojim rodinnym prislu§nikom ani priate’om, aby vam aktivovali IONSYS.
Len vy viete, aké mate bolesti, a len vy mate obsluhovat’' IONSYS, aby uvolnil davku lieku.
Aby ste si boli isty, ze dostanete spravne mnozstvo lieku, stlacte IONSYS hned’ ako za¢nete
pocitovat bolest.

¢ Nedotykajte sa lepkavej strany IONSYSU. Této strana systému obsahuje material nazyvany
»0ely”, s ktorymi by ste za norméalnych okolnosti nemali prist’ do styku. Prehltnutie alebo
dotknutie sa tychto gélov méze sposobit’ Zivot ohrozujice tazkosti s dychanim alebo
smrt’, dokonca i v pripadoch, ked’ ste prestali pouzivat’ systém a bol odstraneny. Zabrariite
kontaktu gélu s Ustami alebo o¢ami.

¢ Ak sa nahodne dotknete gélov na spodnej strane systému:
- okamzite upozornite zdravotnu sestru alebo lekara
- umyte si ruky veP’kym mnoZstvom vody
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- nepouzivajte mydlo, alkohol ani iné rozpust’adla na odstranenie gélu, pretoze mdzu
zvysit’ schopnost’ lie€iva prenikat’ cez kozu.

e Lekar alebo zdravotna sestra vam nalepi IONSYS na kozu a, ked’ to bude potrebné, odstrani
ho alebo vymeni. Nalepit® alebo odstranit’ IONSYS dovol'te iba lekarovi alebo zdravotnej
sestre.

- Neodstrainujte ho sami, ani sa ho nepokiisajte sami si ho znovu nalepit’.
- Chraiite systém IONSYS pred namocenim, pretoze moze prestat’ fungovat’ alebo sa
moze odlepit’.

Ako pouzivat’ IONSYS
o Lekar alebo zdravotné sestra pripravia IONSY'S na pouZitie a ra N
pripevnia vam ho na vonkajsiu stranu ramena alebo na hrud’. //; ; \ | Svetielko
o Po_maly b,Iikajl]lce zelen_é svetielko znamen4, Zze IONSYS je @ Davkovacie
pripraveny na davkovanie. tlacidlo
e Na zacatie davky IONSYSU, stla¢te a uvol’nite davkovacie
tlacidlo dvakrat v priebehu 3 sekind. Budete poznat’, Ze ste
zacali davku, ked’ zaCujete pipnutie.
- Budete poznat’, Ze davka sa prave podava, ked’ zelené :
svetielko blika rychlejsie. @ Displej
e Kazda davka bude trvat’ 10 minat. IONSY'S bude ignorovat’ ukazujdci
dodato¢né stlagenie tlacidiel pocas tohto 10-minGtového V g\é?/:(r;ene
davkovacieho intervalu. \_ Y
e Budete poznat’, Zze 10-minGtovy davkovaci interval sa
zakondil, ked’ sa rychlo blikajuce zelené svetielko znovu
zmeni na pomaly blikajuce. Digitalny displej ukaze pocet
uvolnenych davok.
e [ONSYS je pripraveny na opédtovné pouzitie a mozete zacat’
d’alsiu davku kedykol'vek ju potrebujete. Tlacidlo vsak stlacte
len vtedy, ked’ potrebujete il'avu bolesti.

Budete pocut’ IONSYS zapipnut’ raz zakazdym, ked’ za¢nete davku. Ak bude pipat’ kedykol'vek
inokedy, alebo viackrat ako raz, okamzZite to ozndmte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre. Oni
skontroluju, ¢i IONSYS spravne funguje.

Ak pouZijete viac IONSYSU, ako mate
IONSYS je navrhnuty tak, aby ste si nemohli podat’ prili§ vel'ka davku, za predpokladu, ze ho
obsluhujete iba vy, a Ze ho pouzivate len vtedy, ked’ potrebujete ul'avu od bolesti.

Ak si v3ak podéte viac IONSYSU, ako mate, mdzete pocitit’ dychavi¢nost’, tazkosti s dychanim,
rychle a plytké dychanie alebo mdloby. Ak pocitite ktorykol'vek z tychto priznakov, okamZite to
oznamte svojmu lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara alebo
zdravotnej sestry.

4. Mozné vedlajsie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.
Ak pocas liecby IONSYSOM pocit’ujete mdloby alebo mate t’azkosti s dychanim, okamzZite to
oznamte lekarovi alebo zdravotnej sestre.

Pri pouzivani IONSYSU sa mozu vyskytnat’ nasledujuce vedlajsie uéinky:

VePmi ¢asté (mozu postihnut’ viac ako 1 z 10 0s6b
P
e pocit nevol'nosti (nauzea) alebo vracanie (vomitus)
e scervenanie koze v mieste prilepenia
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Casté (mdZu postihnit’ az 1 z 10 0s6b)

zavraty

bolest’ hlavy

svrbenie koze

nizky krvny tlak

tazkosti so spankom

zapcha, bolest’ zaludka

namodrala koZa (pery a konce prstov)

opuch, svrbenie, podrazdenie alebo vytvaranie pluzgierikov v mieste prilepenia
neschopnost’ mocenia (urinacie)

horacka

Menej ¢asté (moézu postihnut® az 1 z 100 0sdb)

zacervenanie

anémia (nizky pocet krviniek)

znizena chut’ do jedla

uzkost’

zvlastne sny alebo halucinacie (videnie alebo pocutie neexistujucich veci)
pocit zméatenosti alebo nepokoja

silnd bolest’ hlavy (migréna)

nervozita

pocit mravencenia

ospalost’

rozmazané videnie

bledost’, pocit nedostatku energie alebo tinavy
rychly alebo nepravidelny srdcovy tep
dychavic¢nost alebo prerusenie dychania
kasel’, Ckanie

vyrazky

nadmerné potenie

omdlievanie

sucho v Ustach

mocenie (urinacia) zriedkavejsie ako obycajne
poruchy travenia

plynatost’, tazkosti s vyprazdhovanim

triaSka

bolest’ chrbta, bolest’ v rukach alebo nohach
bolest’, hrée alebo sucha koza v mieste prilepenia
vysoky krvny tlak

pokles krvného tlaku pri vstavani

znizena ¢innost’ Criev

nizka dychova frekvencia

bolest’ tela

Zriedkavé (moZu postihnut’ az 1 z 1 000 0s6b)

kychanie, svrbenie a upchatie alebo vytok z nosa
nizka hladina vapnika/glukézy/draslika v krvnom sére
depresia, poruchy myslenia

abnormalne vnimanie chuti

znizena citlivost’ na dotyk alebo vnemy

zavraty

pomaly srdcovy pulz

ochorenie pluc
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naduvanie brucha, hnacka, grganie

napétie vo svaloch, bolest’ svalov

bolest’ pocas mocenia

bolest’ v hrudniku, pocit celkovej nepohody alebo nepokoja
mravencenie, pichanie, opuch alebo bolest’ v mieste aplikacie [ONSYSU
komplikacie pri hojeni ran

retencia (zadrziavanie) tekutin/opuchy v tele

Hlasenie vedPajSich Gcinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ti¢inok, obrat’te sa na svojho lekara alebo zdravotnu sestru.
To sa tyka aj akychkol'vek vedlajSich ti¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo prostrednictvom narodného systému hlasenia uvedeného v
Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich u¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al$ich informacii o bezpe¢nosti
tohto lieku.

5. Ako uchovavat' IONSYS
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke alebo na oznaceni
podloZky alebo vrecka po EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny defi v danom mesiaci.

Uchovavaijte pri teplote neprevysujicej 25°C.
Neuchovavajte v chladni¢ke alebo mraznicke.

Nemocni¢ny personal bude uchovavat' IONSYS. Zdravotnicky personal zlikviduje pouzity IONSYS.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co IONSYS obsahuje

Lie¢ivo v IONSYSE je fentanyliumchlorid. Kazdy systém IONSYS obsahuje fentanyliumchlorid
zodpovedajlci 9,7 mg fentanylu a uvoltiuje 40 mikrogramov fentanylu v jednej davke, aZ po
maximum 80 davok (3,2 mg/24 hodin).

Dalsie zlozky su:

spodny kryt: polyetyléntereftalat upraveny glykolom

anddovy hydrogél: polakrilin, ¢istena voda, hydroxid sodny, polyvinylalkohol

katddovy hydrogél: ¢istena voda, chlorid sodny, citronan sodny, polyvinylalkohol, bezvoda kyselina
citronova, cetylpyridiniumchlorid

anddova elektrdda: vrstvy striebornej folie a elektricky vodiva lepiaca paska

katddova elektroda: vrstvy kompozitného materialu z polyizobutylénu/chloridu strieborného/¢ierneho
uhlia, strieborné folia a elektricky vodiva lepiaca paska

lepidlo na kozu: polybutén, polyizobutylén a ester kolofénie

odlepovacia félia: polyesterova félia potiahnuta silikbnom na jednej strane.

Ako vyzera IONSYS a obsah balenia

IONSYS je transdermalny systém a sklada sa z elektronickej riadiacej jednotky (vrchny kryt) a z
liekovej jednotky (Eerveny spodny kryt). Riadiaca jednotka je vyrobena z bieleho plastu, s
identifikatorom ,,JONSYS* a ma digitalny displej, svetelné okienko a davkovacie tla¢idlo. Liekova
jednotka je modrej farby na strane, ktora je spojend s riadiacou jednotkou, a ma cerveny spodny kryt
obsahujuci hydrogély, z ktorych jeden obsahuje fentanyliumchlorid.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Kazda skatul’ka IONSYSU obsahuje 6 systémov.

DrZzitel’ rozhodnutia o registracii
Incline Therapeutics Europe Ltd
21 St. Thomas Street

Bristol

BS1 6JS

Vel'ka Britania

Tel: +44 (0)800 587 4149 alebo +44 (0)203 684 6344

Email: medical.information@themedco.com

Vyrobca

Penn Pharmaceutical Services Ltd
23-24 Tafarnaubach Industrial Estate
Tredegar

Gwent, Juzny Wales

NP22 3AA

Velka Britania

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovand v MM/RRRR.

DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurépskej agentdry pre lieky:

http://www.ema.europa.eu/.

Informécie pre zdravotnickych pracovnikov:

Pokyny na pouzitie a likvidaciu

/@Svetielko
O Davkovacie
tlacidlo
@ Displej
ukazujuci
V uvolnené davky
% .

IONSYS (transdermalny systém s obsahom 40 mikrogramov
fentanylu v jednej davke, maximélne 80 davok (3,2 mg/24
hodin)).

Len na jednorazové pouzitie.

IONSY'S sa nema pouzit, ak je spoj na podlozke alebo na vrecku
obsahujacom liekovl jednotku preruSeny alebo poSkodeny.

IONSYS bude funkény pocas 24 hodin po aplikacii, alebo pocas
80 davok, podla toho, ¢o nastane skor, a potom prestane
fungovat’.

Viac informécii o IONSYSE, pozri sthrn charakteristickych
vlastnosti lieku (SPC).
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1. Priprava miesta aplikacie
e Sucasne sa mdze aplikovat iba jeden systém IONSYS.

e Zvolte zdravé, neporusené (nepodrazdené a neoziarené) miesto
na koZi IBA hrude alebo vonkajsej ¢asti ramena. IONSYS sa
nema nalepit’ na abnormalne miesta na kozi, ako su jazvy,
popaleniny a tetovania, alebo na miesta na koZzi, na ktoré boli
aplikované lokalne podavané lieky.

¢ Nadmerné ochlpenie v mieste aplikacie treba pred aplikaciou
systému ostrihat’ (nie oholit’, ked’ze to mdze podrazdit’ kozu).
IONSYS sa nema aplikovat’ na predtym pouZité miesto na
kozi.

e Pred aplikaciou IONSYSU treba miesto aplikacie o€istit
beznym alkoholovym tampénom a koZu treba nechat’ dokladne
vysusit. Na ocistenie miesta aplikacie sa nesmi pouzivat
Ziadne mydl4, oleje, telové mlieka, ani Ziadne iné latky, ktoré
modzu podrazdit’ kozu alebo zmenit jej absorpéné vlastnosti.

e Pri vymene systému IONSY'S sa musi umiestnit’ novy systém
na iné miesto na hrudi alebo vonkajsej ¢asti ramena.

2. Zostavenie IONSYSU

Vykonajte nasledujuce kroky pred aplikaciou IONSYSU na
pacienta:

e Pocas zostavovania alebo manipulacie s IONSYSOM treba
pouzivat rukavice. Otvorte podlozku stiahnutim krytu
podlozky. Vyberte vrecko a riadiacu jednotku. Otvorte vrecko
obsahujuce liekovu jednotku na predznacenom zareze, a potom
opatrnym trhanim pozdiz horného okraja vrecka.

¢ Vyberte liekovu jednotku z vrecka a poloZte ju na tvrdy plochy

povrch.

o PriloZte k sebe zhodné plochy riadiacej a liekovej jednotky a
pevne ich stla¢te navzajom na oboch koncoch.
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¢ Digitélny displej riadiacej jednotky po zostaveni systému
vykona kratky autotest, pocas ktorého bude pocut’ pipnutie,
cervené svetielko blikne raz, a na digitalnom displeji bude
blikat’ ¢islo 88. Na konci autotestu displej ukaze ¢islo 0 a
zelené svetielko bude pomaly blikat’, signalizujuc tym, Ze je
IONSY'S pripraveny na aplikaciu.

hydrogély

3. Aplikacia IONSYSU

e (QOdstrante a zahod’te priesvitnu plasticka foliu, ktora
pokryva lepidlo. Dajte pozor, aby ste sa nedotkli
hydrogélov.

e Pritlac¢te IONSYS, lepkavou stranou smerom dolu, pevne na
miesto aplikacie na kozi hrude alebo ramena pacienta, po dobu
aspon 15 sekund. Prstami pritlacte vonkajSie okraje systému,
aby sa zarucilo jeho prilepenie na kozu. Nestlacte davkovacie
tlacidlo.

o Ak sa IONSYS kedykol'vek pocas pouzivania odlepi z koze,
mozno pouzit’ nealergizujicu lepiacu pasku na zalepenie
okrajov, aby sa zabezpecil Gplny kontakt s kozou. Ked’ lepite
pasku, davajte pozor, aby ste iou neprelepili svetelné okienko,
digitalny displej alebo dadvkovacie tlacidlo.
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o Kazdy systém IONSYS mozno pouzivat’ 24 hodin od chvile
zostavenia, alebo kym sa uvolni 80 davok, podla toho, ¢o
nastane skor. IONSYS sa potom vypne a neuvol'ni ziadne
dralsie davky. Ak je potrena dodato¢na analgézia opioidmi, po
odstraneni a likvidacii predchadzajiceho IONSYSU treba
nalepit’ novy IONSYS na iné miesto na kozi.

e Pacienti nesmi mat sicasne na sebe viac ako jeden IONSYS.
Pouzity IONSYS sa nemé znovu aplikovat’ na pacientov.

4. Poucenie pacienta, ako pouzivat’ IONSYS

Pamétajte si, Ze iba pacient sa smie dotykat’ davkovacieho
//5\\ tlac¢idla. Svojmu pacientovi povedzte nasledujlce:

e Pomaly blikajuce zelené svetielko znamena, Ze IONSYS je
pripraveny na davkovanie.

e Na aktivaciu davky stlacte a povol'te davkovacie tlacidlo 2-
krat v priebehu 3 sekind. Po Uspednej aktivacii davky budete
pocut’ jedno pipnutie.

¢ Rychlo blikajuce zelené svetielko vam oznami, Ze davka sa
prave uvolnuje.

e JONSYS bude ignorovat’ akékol'vek stlacenie tlacidiel pocas
10-minutového davkovacieho intervalu.

Rotujuci krazok pocas

davkovania e Zmena z rychleho blikania spat’ na pomalé blikanie zeleného

svetla vam oznami, Ze sa 10-minutova davka skondila.

e Ak pocujete dodato¢né pipanie, zavolajte svojho lekéra alebo
zdravotnu sestru.

5. Odstranenie a likvidacia IONSYSU
Tiez pozri pokyny v SPC, Cast’ 6.6.

e Pocas odstranovania IONSYSU z koZe sa musia pouzivat’
rukavice a treba dbat’ na to, aby sa osoba odstraiiujuca
systém nedotkla hydrogélov. Ak sa hydrogél s obsahom
fentanylu dotkne koZze pocas odstraiiovania, sty¢nu
plochu treba dokladne umyt’ vodou bez pouzitia
akéhokol'vek mydla.

e |ONSYS mozno odstranit’ kedykol'vek. Ked’ sa vSak raz
systém odstrani, ten isty systém IONSY'S sa nema znovu
pouzivat’.

¢ Na konci 24-hodinového pouZitia alebo po podani 80 davok,
odstrante IONSYS jemnym nadvihnutim ¢erveného uska a
uvolnenim z miesta aplikacie na kozi. Ak pacient potrebuje
dodato¢né alebo pokracované zmiernenie bolesti, mozno
aplikovat’ novy systém IONSY'S na nové miesto na koZi
vonkajSej strany ramena alebo hrude.

e Drzte riadiacu jednotku v jednej ruke a potiahnite Cervené
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usko druhou rukou, aby ste oddelili hydrogélovy kryt od
systému.

e Prehnite hydrogélovy kryt napoly, lepkavou stranou
dovndtra.

e Zlikvidujte prehnuty hydrogélovy kryt v sulade s
miestnymi poziadavkami tykajdcimi sa opioidnych
liekov.

o Zlikvidujte zvySok systému, obsahujuci elektroniku, v stlade s
nemocniénymi predpismi na likvidaciu batérii.

Odstranovanie porich IONSYSU

Kazdy IONSYS je uréeny na podanie az 80 10-minutovych davok fentanylu pocas obdobia 24 hodin.
V nasledujucej tabul’ke st uvedené rozne oznamy o poruchach, ktoré sa mézu vyskytnuat, spolu s
pravdepodobnou pri¢inou a krokmi, ktoré je potrebné vykonat'.

Oznam o poruche/reakcia Pravdepodobna pri¢ina | Potrebné kroky
Vybita batéria alebo 1. NepouZivajte systém.
Nesvieti Ziadne svetielko chybny systém 2. Systém zlikvidujte podl'a horeuvedeného
/i Nepoéut kroku 5 - Odstrénenie a likvidacia
1 O] Ziadne pipanie IONSYSU. .
3. Nalepte novy systém na iné miesto na
L Nevidiet ni¢ na koZi.
e displeji
Cervené svetielko blikajuce Nedostato¢ny kontakt s 1. Ak sa zda, Ze IONSYS sa uvolnil alebo sa
15 sekind o koZou odlepuje, pripevnite ho na kozu pacienta
J{ Pipanie pevnym stla¢enim okrajov alebo pomocou
AN tvajice 15 nealergizujlcej lepiacej pasky.
(o) sekuand ‘
. 2. Ak pouzijete pasku, prilepte ju pozdlz
= gg;ge”'ace sa okrajov systému IONSYS; neprelepte
= davkovacie tla¢idlo alebo displej.
IONSYS nie je 3. Ak systém znovu zapipa, odstrante ho a
pevne prilepeny zlikviduijte, a nalepte novy systém na iné
miesto na kozi.
(o) Zalepte pozdiz
. dihych okrajov
- J
Systémova chyba 1. Odstrante systém z pacienta.
Blika ¢ervené svetielko 2. Davkovacie tlacidlo drzte stlacené az kym
| §)) —Nepretrzite neprestane pipanie a nezmizne obraz na
0O) pipanie displeji. o
3. Systém zlikvidujte podl'a horeuvedeného
@ Nemeniace sa kroku 5 - Odstréanenie a likvidacia
= Cislo IONSYSU.
4. Nalepte novy systém na iné miesto na
kozi.
Koniec pouzitia po 24 1. Odstraiite systém z pacienta.

" Nesvieti Ziadne svetielko

39



No light

,/,_'J‘-?
o

~ Blikajuce Cislo
L

B _J

Nepocut ziadne
pipanie

hodinach alebo 80
davkach

2. Davkovacie tlacidlo drzte stlacené az kym
nezmizne obraz na displeji.

3. Systém zlikvidujte podl'a horeuvedeného
kroku 5 - Odstrénenie a likvidacia
IONSYSU.

4. Nalepte novy systém na iné miesto na koZi.

Ak ma zdravotnicky pracovnik podozrenie na zlyhanie alebo poruchu zariadenia, IONSYS treba
okamZite odstranit’ z pacienta a ihned’ kontaktovat’ The Medicines Company.

Zdravotnicky pracovnik musi zabezpedit', aby pacienti pochopili, Ze ak maju podozrenie na zlyhanie
alebo poruchu zariadenia, musia o tom okamzite informovat’ zdravotnickeho pracovnika.
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