BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Effentora 800 mikrogram buckaltabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Varje buckaltablett innehaller 100 mikrogram fentanyl (i citratform)
Hjalpamne med kand effekt: Varje tablett innehaller 10 mg natrium

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Varje buckaltablett innehaller 200 mikrogram fentanyl (i citratform)
Hjalpamne med kand effekt: Varije tablett innehaller 20 mg natrium

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Varije buckaltablett innehaller 400 mikrogram fentanyl (i citratform)
Hjalpamne med kand effekt: Varije tablett innehaller 20 mg natrium

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Varje buckaltablett innehaller 600 mikrogram fentanyl (i citratform)
Hjalpamne med kand effekt: Varije tablett innehaller 20 mg natrium

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter
Varje buckaltablett innehaller 800 mikrogram fentanyl (i citratform)
Hjalpamne med kand effektt: Varje tablett innehaller 20 mg natrium

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Buckaltablett.

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Platt, vit rund tablett med fasad kant, praglad med ett ”C” pa ena sidan och pé andra sidan med "1”.

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Platt, vit rund tablett med fasad kant, praglad med ett ”C” pa ena sidan och pa andra sidan med ”2”.

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Platt, vit rund tablett med fasad kant, praglad med ett ”C” pé ena sidan och péa andra sidan med ”4”.

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Platt, vit rund tablett med fasad kant, praglad med ett ”C” pé ena sidan och pé andra sidan med "6”.

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter
Platt, vit rund tablett med fasad kant, praglad med ett ”C” pé ena sidan och pé andra sidan med ”8”.




4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1  Terapeutiska indikationer

Effentora &r avsett for behandling av genombrottssmérta hos vuxna cancerpatienter som redan
behandlas med opioider som underhéllsbehandling vid langvarig cancersmarta.

Genombrottssmarta ar ett dvergaende smartskov som upptrader utdver en i 6vrigt kontrollerad
langvarig smarta.

Patienter som far underhallsbehandling med opioider definieras har som de som tar minst 60 mg oralt
morfin dagligen, minst 25 mikrogram fentanyl transdermalt per timme, minst 30 mg oxykodon
dagligen, minst 8 mg hydromorfin dagligen eller ekvianalgetisk dos av nagon annan opioid under en
vecka eller l1angre.

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandlingen skall startas och dvervakas av ldkare med erfarenhet av opioidbehandling hos
cancerpatienter. Lakare skall beakta missbruksrisken med fentanyl. Patienter bor instrueras att inte
anvanda tva olika formuleringar av fentanyl samtidigt for behandling av genombrottssmarta och géra
sig av med andra fentanylprodukter som forskrivits mot genombrottssmarta vid bytet till Effentora.
Antalet tablettstyrkor som ar tillgangliga for patienten bér minimeras for att undvika foérvaxling och
eventuell 6verdosering.

Dosering

Dostitrering

Effentora ska titreras individuellt till optimal dos dvs adekvat analgesi med sa fa biverkningar som
mojligt. | kliniska studier gick det inte att forutsdga optimal Effentora-dos for genombrottssmérta med
utgangspunkt fran den dagliga underhallsdosen av opioidanalgetika.

Patienter skall 6vervakas noga tills den optimala dosen &r identifierad.

Titrering hos patienter som inte byter fran andra fentanylinnehéllande lakemedel
Den initiala dosen av Effentora ar 100 mikrogram, och dosen titreras sedan uppat efter behov med de
tillgéngliga styrkorna (100, 200, 400, 600, 800 mikrogram)

Titrering hos patienter som byter fran andra fentanylinnehallande lakemedel

Pa grund av skillnader i absorptionsprofil kan byte inte ske i forhallande 1:1. Vid byte fran ett annat
lakemedel med oralt absorberat fentanylcitrat till Effentora krévs en ny dostitrering for Effentora
eftersom produkternas biotillganglighet varierar kraftigt. Hos dessa patienter kan en hogre startdos an
100 mikrogram 6vervégas.

Titreringsmetod

Om onskad smartlindring under titreringen inte uppnas inom 30 minuter efter det att den forsta
tabletten tagits, kan en tablett till av samma styrka ges.

Om behandlingen av en episod av genombrottssmarta kraver mer &n en tablett skall man dvervadga att
Oka dosen till nasta tillgangliga hdgre styrka vid nasta episod.

Vid titrering kan flera tabletter ges. Upp till fyra 100-mikrogram- eller upp till fyra 200-mikrogram-
tabletter kan anvéndas vid behandling av en enstaka episod av genombrottssmarta under titrering
enligt foljande schema:

e Om den forsta 100-mikrogram-tabletten inte ar tillracklig kan patienten instrueras att behandla
nasta episod av genombrottssmarta med tva 100-mikrogram-tabletter. Placering av en tablett i var
sida av munnen rekommenderas. Om denna dos bedéms vara den optimala dosen kan nésta
pafoljande episod behandlas med en 200-mikrogram-tablett Effentora.



e Om en 200-mikrogram-tablett Effentora (eller tva 100-mikrogram-tabletter) inte anses tillrackliga
kan patienten instrueras att ta tvd 200-mikrogram-tabletter (eller fyra 100-mikrogram-tabletter) for
att behandla nasta episod. Placering av tva tabletter i var sida av munnen rekommenderas. Om
denna dos bedoms tillracklig kan nasta paféljande episod av genombrottssmarta behandlas med en
400-mikrogram-tablett Effentora.

e Vid titrering till 600 mikrogram och 800 mikrogram skall 200-mikrogram-tabletter anvandas.

Doser 6ver 800 mikrogram har inte utvarderats i kliniska studier.

Mer &n tva tabletter skall inte anvandas for att behandla nagon episod av genombrottssmarta, med
undantag for titreringen med upp till fyra tabletter som beskrivs ovan.

Patienten skall vanta minst 4 timmar fore behandling av en ny episod av genombrottssméarta med
Effentora under titreringsperioden.

Underhallsbehandling

Né&r optimal dos har faststéllts genom titrering skall patienten fortsétta ta den dosen i form av en
enskild tablett av den givna styrkan. Episoder med genombrottssmérta kan variera i intensitet och den
nodvandiga dosen Effentora kan behdva 6kas dver tiden pa grund av progression av den underliggande
cancersjukdomen. | dessa fall kan en andra Effentoratablett av samma styrka tas. Om en andra
Effentoratablett behdvs vid flera pa varandra foljande tillfallen, ska den vanliga underhallsdosen
justeras (se nedan).

Patienten bor vanta minst 4 timmar fére behandling av en ny episod av genombrottssmarta med
Effentora vid underhallsbehandling.

Dosjustering

Underhallsdosen av Effentora bor 6kas nar patienten behéver mer an en tablett per episod av
genombrottssmarta under flera episoder efter varandra. For dosjustering géller samma principer som
redovisas for dostitrering (se ovan).

Dosjustering av den basala opioidterapin kan behdvas om patienten regelbundet upplever mer &n fyra
episoder av genombrottssmarta per dygn.

Om adekvat sméartkontroll inte uppnas ska risken for hyperalgesi, tolerans eller progression av den
underliggande sjukdomen 6vervdagas (se avsnitt 4.4).

Behandlingslangd och behandlingsmal

Innan behandling med Effentora inleds ska en behandlingsstrategi som omfattar behandlingslangd,
behandlingsmal samt en plan for avslutande av behandlingen faststéllas i samrad med patienten och i
enlighet med riktlinjerna for smartbehandling. Under behandlingen ska lédkare och patient ha frekvent
kontakt for bedémning av behovet av fortsatt behandling, 6vervagande av utsattning och for att
dosjustera vid behov. Om tillracklig smartkontroll inte uppnas ska eventuell hyperalgesi, tolerans och
progression av underliggande sjukdom 6Gvervégas (se avsnitt 4.4). Effentora ska inte anvandas under
langre tid &n vad som &r nédvandigt.

Utséattande av behandlingen

Effentora skall sattas ut omedelbart om patienten inte langre upplever episoder av genombrottssmarta.
Behandlingen for den langvariga bakgrundssmartan skall fortséttas enligt ordinationen.

Om det ar nodvandigt att sétta ut all opioidbehandling, maste patienten foljas noga av lakaren for att
hantera risken for abstinenssymtom vid abrupt utséttning

Nedsatt lever- eller njurfunktion

Effentora ska ges med forsiktighet till patienter med mattligt eller gravt nedsatt lever- eller
njurfunktion (se avsnitt 4.4).



Patienter med muntorrhet

Patienter med muntorrhet rekommenderas att dricka vatten for att fukta munslemhinnan innan
Effentora tas. Om denna rekommendation inte racker for att uppna en tillracklig upplosning av
tabletten kan byte av terapi dvervégas.

Behandling av &ldre (Gver 65 ar)

I kliniska studier visade patienter 6ver 65 en tendens till att titrera till l4gre optimala doser &n yngre
patienter. Sarskild forsiktighet bor iakttas da Effentoradosen titreras hos aldre patienter.

Pediatrisk population

Sakerhet och effekt for Effentora for barn i aldern 0 till 18 ar har inte faststallts. Inga data finns
tillgangliga.

Administreringssatt

Nar Effentoratabletten utsétts for fukt uppstar en brusande reaktion dar den aktiva substansen frigors.
Darfor skall patienter instrueras att inte Gppna blistret innan de &r redo att placera tabletten i kindhalan.

Oppna blisterférpackningen

Patienten skall instrueras att inte forsoka trycka tabletten genom blistret da buckaltabletten kan ta
skada av detta. Den korrekta metoden att ta ut en tablett ur blistret ar:

En blisterenhet avskiljs fran kartan genom att riva langs perforeringen. Blisterenheten skall sedan
bojas langs linjen som &r tryckt pa foliebaksidan. Folien dras av for att frigora tabletten.

Patienter skall instrueras att inte forsoka dela eller krossa tabletten.

Tabletten far inte lagras efter att den tagits ur blisterforpackningen eftersom tablettens integritet da inte
kan garanteras och det finns risk att nagon exponeras for tabletten av misstag.

Ta tabletten

Patienten skall ta ut tabletten fran blisterforpackningen och omedelbart placera hela Effentoratabletten
i kindhalan (nara en kindtand mellan kinden och tandkattet).

Effentoratabletten skall inte sugas pa, tuggas eller svéljas da detta resulterar i lagre
plasmakoncentrationer an om den tas enligt instruktionen.

Effentora skall placeras och behallas i kindhalan tillrackligt 1ange for att tabletten skall hinna losas
upp, vilket tar 14-25 minuter.
Alternativt kan tabletten placeras under tungan (se avsnitt 5.2)

Efter 30 minuter kan eventuella kvarvarande rester av Effentoratabletten svéljas ned med ett glas
vatten.

Tiden det tar for tabletten att helt upplosas efter applicering i munhalan tycks inte paverka tiden for det
initiala systemiska upptaget av fentanyl.

Patienten skall avsta fran att dta och dricka under tiden som tabletten ar i kindhalan.
Om kindslemhinnnan irriteras kan tablettens placering i kindhalan &ndras.

4.3 Kontraindikationer

o Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.



o Patienter utan underhallsbehandling med opioider eftersom det medfor 6kad risk for
andningsdepression.

o Svar andningsdepression eller svar obstruktiv lungsjukdom.

o Behandling av akut smérta annan &n genombrottssmarta.

o Patienter som behandlas med lakemedel som innehaller natriumoxibat.

4.4  Varningar och forsiktighet

Pa grund av de risker, daribland dodsfall, som &r forknippade med oavsiktlig exponering, felaktig
anvandning och missbruk, maste patienter och deras vardgivare uppmanas att forvara Effentora pa ett
sékert stalle, som inte &r tillgangligt for andra.

Oavsiktligt intag hos barn

Patienter och vardare maste informeras om att Effentora innehaller en aktiv substans i en mangd som
kan vara dodlig, i synnerhet for ett barn. De maste darfor forvara alla tabletter utom syn- och rackhall
for barn.

Overvakning
For att minimera risken for opioidrelaterade biverkningar och for att identifiera den optimala dosen &r

det av storsta vikt att patienten dvervakas noga av medicinsk personal under dostitreringen.

Underhallshehandling med opioider

Det &r viktigt att underhallsbehandlingen med opioider mot patientens langvariga sméarta har
stabiliserats innan behandling med Effentora inleds och att patienten fortsétter underhéllsbehandlingen
med opioider medan han/hon tar Effentora. Lakemedlet far inte ges till patienter som inte star pa
underhallsbehandling med opioider eftersom det finns en 6kad risk for andningsdepression och
dodsfall.

Andningsdepression

Som med alla opioider finns det risk for kliniskt signifikant andningsdepression vid anvandning av
fentanyl. Olampligt patienturval (t.ex. anvandning hos patienter utan underhallsbehandling med
opioider) och/eller olamplig dosering har resulterat i dodlig utgang vid behandling med Effentora och
aven med andra fentanylprodukter.

Effentora bor endast anvandas vid de tillstand som specificeras i avsnitt 4.1.

Kroniskt obstruktiv lungsjukdom

lakttag sarskild forsiktighet vid titrering hos patienter med icke allvarlig kroniskt obstruktiv
lungsjukdom eller andra medicinska tillstdnd som 6kar risken for andningsdepression, eftersom dven
normala terapeutiska doser av Effentora kan satta ner andningsreflexen till den grad att
andningsstillestand intrader.

SOmnrelaterade andningsstérningar

Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstérningar sasom central smnapné och sémnrelaterad
hypoxemi. Opioidanvandning 6kar risken for central sémnapné pé ett dosberoende sétt. Overvig att
minska den totala opioiddosen for patienter med central sémnapné.

Alkohol
Samtidig anvandning av alkohol och fentanyl kan ge 6kad dampande effekt vilket kan resultera i
dodlig utgang (se avsnitt 4.5).

Risker vid samtidig administrering med bensodiazepiner eller relaterade l1dkemedel

Samtidig anvandning av opioider, inklusive Effentora, med bensodiazepiner eller relaterade lakemedel
kan leda till djup sedering, andningsdepression, koma och dédsfall. Pa grund av dessa risker ska
samtidig forskrivning av opioider och bensodiazepiner eller relaterade lakemedel bara ske till patienter
for vilka alternativa behandlingsalternativ ar otillrdckliga.




Om ett beslut fattas att forskriva Effentora samtidigt med bensodiazepiner eller relaterade lakemedel
ska lagsta effektiva dos under kortast mojliga samtidiga anvandning véljas. Patienter ska évervakas
noggrant for tecken och symtom pa andningsdepression och sedering (se avsnitt 4.5).

Okat intrakraniellt tryck, nedsatt medvetandegrad

Effentora skall ges med extrem forsiktighet till patienter som kan vara sérskilt kénsliga for
intrakraniella effekter av koldioxidretention, som t ex patienter med tecken pa ékat kraniellt tryck eller
nedsatt medvetandegrad. Opioider han dolja det kliniska férloppet hos patienter med skallskada och
skall endast anvandas om det &r kliniskt motiverat.

Bradyarytmier
Fentanyl kan ge upphov till bradykardi. Fentanyl bér anvandas med forsiktighet till patienter med

tidigare eller befintliga bradyarytmier.

Nedsatt lever- eller njurfunktion

Dessutom skall Effentora ges med forsiktighet till patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion.
Paverkan pa lakemedlets farmakokinetik vid nedsatt lever- eller njurfunktion har inte studerats, men
nér det ges intravendst har det visats att clearance for fentanyl ar férandrat vid lever- och njursjukdom
pa grund av forandringar i metaboliskt clearance och plasmaproteiner. Efter administrering av
Effentora kan nedsatt lever- och njurfunktion bade 6ka biotillgangligheten av fentanyl som svalts och
minska systemiskt clearance, vilket kan leda till 6kade och forldéngda opioideffekter. Darfor skall
sarskild forsiktighet iakttas under titreringsprocessen hos patienter med mattligt eller gravt nedsatt
lever- eller njurfunktion.

Speciell forsiktighet bor iakttagas hos patienter med hypovolemi eller hypotension.

Serotonergt syndrom
Forsiktighet bor iakttas nar Effentora administreras samtidigt med lakemedel som paverkar det
serotonerga signalsubstanssystemet.

Ett eventuellt livshotande serotonergt syndrom kan uppkomma vid samtidig anvandning av
serotonerga lakemedel som selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI) och selektiva
serotonin-noradrenalinaterupptagshammare (SNRI), och med lakemedel som péaverkar metabolismen
av serotonin (t.ex.monoaminoxidashdmmare [MAO-hdammare]). Detta kan uppkomma med den
rekommenderade dosen.

Serotonergt syndrom kan omfatta forandringar av mentalt status (t.ex. agitation, hallucinationer,
koma), autonom instabilitet (t.ex. takykardi, instabilt blodtryck, hypertermi), neuromuskuléra
awvikelser (t.ex. hyperreflexi, inkoordination, stelhet) och/eller gastrointestinala symtom (t.ex.
illamaende, krakningar, diarré).

Vid misstanke om serotonergt syndrom ska behandlingen med Effentora sattas ut.

Tolerans och opioidberoende (missbruk och beroende)

Tolerans, fysiskt beroende och psykologiskt beroende kan uppsta vid upprepad administrering av
opioider. Fentanyl kan missbrukas pa ett satt som liknar det for andra opioider och alla patienter som
behandlas med opioder maste évervakas for tecken pa missbruk och beroende. Patienter som I6per
okad risk for opioidmissbruk kan fortfarande fa lamplig behandling med opioider, men dessa patienter
kommer att krava ytterligare 6vervakning for tecken pa felanvandning, missbruk eller beroende.

Upprepad anvéandning av Effentora kan leda till opioidberoende. Hogre dos och langre behandlingstid
med opioider kan 0ka risken for att utveckla opioidberoende. Missbruk eller avsiktlig felanvéndning
av Effentora kan resultera i 6verdos och/eller dddsfall. Risken att utveckla opioidberoende ar férhojd
hos patienter med en personlig anamnes eller en familjeanamnes (foraldrar eller syskon) pa
drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos patienter som anvander tobak eller hos patienter med
anamnes pa andra psykiska sjukdomar (till exempel egentlig depression, angest och
personlighetsstérning).



Innan behandling med Effentora inleds och under behandlingen ska behandlingsmal och
utséttningsplan faststallas i samrad med patienten (se avsnitt 4.2). Fére och under behandlingen ska
patienten ocksa informeras om riskerna for och tecknen pa opioidberoende. Patienterna ska uppmanas
att kontakta lakare om sadana tecken skulle upptrada.

Patienterna ska dvervakas avseende tecken pa drogsékande beteende (till exempel for tidiga 6nskemal
om pafyllning). Detta inkluderar en genomgang av opioider och psykoaktiva lakemedel (som
bensodiazepiner) som anvands samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pa opioidberoende
ska konsultation med en beroendespecialist dvervégas.

Endokrina effekterOpioider kan paverka hypotalamus-hypofys-binjure- eller
hypotalamus-hypofys-gonad-axeln. Exempel pa forandringar som har observerats ar en 6kning av
prolaktin i serum och en minskad halt kortisol och testosteron i plasma. Kliniska symtom kan upptréda
pa grund av dessa hormonférandringar.

Hyperalgesi
Liksom med andra opioider ska risken for av opioidinducerad hyperalgesi évervagas om patienten

inte uppnar tillracklig smartkontroll trots 6kad dos fentanyl. | sddana fall kan en séankning av
fentanyldosen eller utsattning av fentanylbehandlingen vara indicerad.

Anafylaxi och dverkanslighet

Anafylaxi och 6verkénslighet har rapporterats i samband med anvandning av orala transmukosala
fentanylprodukter (se avsnitt 4.8).

Hjélpamne(n)

Natrium

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Detta lakemedel innehaller 10 mg natrium per buckaltablett, motsvarande 0,5 % av WHOs hogsta
rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna).

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter

Detta lakemedel innehaller 20 mg natrium per buckaltablett, motsvarande 1 % av WHOs hdgsta
rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Substanser som paverkar CYP3A4-aktivitet

Fentanyl metaboliseras huvudsakligen via cytokrom P450 3A4-isoenzymsystem (CYP3A4). Darfor
kan potentiella interaktioner uppsta nar Effentora ges samtidigt med andra substanser som kan paverka
CYP3A4-aktiviteten.

CYP3A4-inducerare
Samtidig administrering med amnen som inducerar 3A4-aktivitet kan minska effekten av Effentora.

CYP3A4-hdmmare

Anvandning av Effentora tillsammans med starka CYP3A4-hdmmare (t ex ritonavir, ketokonazol,
itrakonazol, troleandomycin, klaritromycin och nelfinavir) eller mattliga hammare (t ex amprenavir,
aprepitant, diltiazem, erytromycin, flukonazol, fosamprenavir, grapefruktjuice och verapamil) kan ge
upphov till 6kad plasmakoncentration av fentanyl, vilket potentiellt kan orsaka svara biverkningar,
inklusive fatal andningsdepression. Patienter som far Effentora tillsammans med mattliga eller starka
CYP3A4-hammare skall noga 6vervakas under langre tid. Okning av dosen skall ske med forsiktighet.




Substanser som kan 6ka CNS-ddmpande effekter

Samtidig administrering med fentanyl och andra CNS-dampande lakemedel, inklusive andra opioider,
sedativa eller hypnotika, (inklusive bensodiazepiner), allmédnanestetika, fentiaziner, lugnande medel,
muskelrelaxantia, sederande antihistaminer, gabapentinoider (gabapentin och pregabalin) och alkohol
kan ge additiv dampande effekt vilket kan resultera i andningsdepression, hypotoni, djup sedering,
koma eller dodlig utgang (se avsnitt 4.4).

Sedativa lakemedel sdsom bensodiazepiner eller relaterade lakemedel

Samtidig anvandning av opioider med sedativa lakemedel sasom bensodiazepiner eller relaterade
lakemedel okar risken for sedering, andningsdepression, koma och dédsfall pa grund av additiv
CNS-depressiv effekt. Dosen och varaktigheten av samtidig anvandning ska begrénsas (se avsnitt 4.4).

Partiella opioidagonister/-antagonister

Samtidig anvandning av partiella opioidagonister/-antagonister (t.ex. buprenorfin, nalbufin och
pentazocin) rekommenderas inte. De har en hdg affinitet till opioidreceptorer med relativt liten
egeneffekt och motverkar darfor delvis den analgetiska effekten hos fentanyl och kan inducera
utsattningssymptom hos opioidberoende patienter.

Serotonerga preparat

Samtidig administrering av fentanyl med ett serotonergt preparat, t.ex. en selektiv
serotoninaterupptagshammare (SSRI), en selektiv serotonin-noradrenalinaterupptagshammare (SNRI)
eller en monoaminoxidashdmmare (MAO-hdmmare), kan 6ka risken for serotonergt syndrom, ett
eventuellt livshotande tillstand. Anvandning av Effentora rekommenderas inte till patienter som fatt
MAO-hammare under de senaste 14 dagarna eftersom allvarlig och oftrutségbar potentiering av
MAO-hammare har rapporterats med opioidanalgetika.

Natriumoxibat
Samtidig anvandning av lakemedel som innehéller natriumoxibat och fentanyl &r kontraindicerad (se
avsnitt 4.3). Behandling med natriumoxibat ska séttas ut innan behandling med Effentora sétts in.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga adekvata data fran anvandningen av fentanyl hos gravida kvinnor. Djurstudier har visat
reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3) Risken for manniska ar okénd. Effentora skall
anvandas under graviditet endast om det ar absolut nddvéndigt.

Vid langtidsbruk av fentalyl under graviditet finns det risk for opiodrelaterad abstinenssyndrom hos
det nyfodda barnet, vilket kan vara livshotande om det inte upptéacks och behandlas och vilket kréver
behandling enligt protokoll utvecklade av experter inom neonatalogi. Vid langvarig opiodanvandning
under graviditet ska patienten informeras om risken for opiodrelaterat abstinenssyndrom hos det
nyfodda barnet och tillgang till lamplig behandling sakerstallas (se avsnitt 4.8).

Anvandning av fentanyl under forlossning (inklusive kejsarsnitt) avrades eftersom fentanyl passerar
Over placenta och kan orsaka andningsdepression hos fostret. Om Effentora administreras skall en
antidot for barnet finnas latt tillganglig.

Amning

Fentanyl passerar dver i bréstmjélk och kan orsaka sedering och andningsdepression hos det ammade
barnet. Fentanyl bor inte anvandas av ammande kvinnor och amning bor inte paborjas innan minst

5 dagar passerat efter den sista administreringen av fentanyl.

Fertilitet
Det finns inga data tillgdngliga avseende fertilitet hos ménniska. | djurstudier forsdmrades fertilitet hos
handjur (se avsnitt 5.3).



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Inga studier pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner har utforts. Opioidanalgetika kan
dock satta ned den mentala och/eller fysiska formaga som kravs for att utfora potentiellt farliga
uppgifter (t.ex. kora bil eller anvadnda maskiner). Patienter skall uppmanas att inte kéra bil eller
anvanda maskiner om de kanner av dasighet, yrsel eller synstérningar nar de tar Effentora och att avsta
fran bilkorning och anvandning av maskiner tills de vet hur de reagerar.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Typiska opioida biverkningar kan foérvéantas vid Effentora-behandling. Vanligen upphér eller minskar
intensiteten av dessa vid fortsatt anvandning av produkten da patienten har titrerats till Iamplig dos. De
allvarligaste biverkningarna ar andningsdepression (som kan leda till apne” eller andningsstillestand),
kardiovaskular paverkan, hypotension och chock. Alla patienter skall évervakas med avseende pa
dessa biverkningar.

De Kliniska studierna av Effentora var utformade for att utvérdera sédkerhet och effekt vid behandling
av genombrottssmarta och alla patienter tog samtidigt opioider, sassom morfin som depotberedning
eller transdermalt fenatyl for den ihallande smartan. Det ar darfor inte mojligt att definitivt skilja ut
biverkningarna av enbart Effentora.

Biverkningar i tabellform

Foljande biverkningar har rapporterats med Effentora och/eller andra foreningar som innehaller
fentanyl under kliniska studier och efter godkannandet for forsaljning. Biverkningar ar listade nedan
enligt MedDRA,; organklass och frekvens (frekvens definieras som: mycket vanliga (>1/10), vanliga
(>1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100), séllsynta (>1/10 000, <1/1 000) och ingen ké&nd
frekvens (kan inte berdknas fran tillgangliga data). Biverkningar presenteras inom varje
frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad):

Mycket Vanliga Mindre vanliga Séllsynta | Ingen kand
vanliga frekvens
Infektioner och Oral Faryngit Orala
infestationer candidiasis varblasor
Blodet och Anemi Trombocytopeni
lymfsystemet Neutropeni
Immunsystemet Over-
kanslighet*
Endokrina Hypogo- Binjure-
systemet nadism barksvikt
Androgen-
brist
Metabolism och Anorexi
nutrition
Psykiska Depression Eufori Lakemedels-
stérningar Angest Nervositet beroende*
Forvirring Hallucinationer Lakemedels-
Somnproblem | Synhallucina- missbruk (se
tioner avsnitt 4.4)
Mentala Delirium
forandringar
Desorientering
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Mycket Vanliga Mindre vanliga Séllsynta | Ingen kand
vanliga frekvens
Centrala och Yrsel Smakrubbning | Séankt Kognitiv Forlust av
perifera Huvudvérk | Somnolens medvetandegrad storning medvetande*
nervsystemet Letargi Sankt uppmark- Motorisk Kramp
Tremor samhet storning
Sedering Balansrubbning
Hypestesi Dysartri
Migrén
Ogon Synstdrning Onormal
Okulér hyperemi | kénsla i
Dimsyn Ogat
Nedsatt synskarpa | Fotopsi
Oron och Vertigo
balansorgan Tinnitus
Oronbesvar
Hjértat Takykardi Bradykardi
Blodkarl Hypotoni Rodnad
Hypertoni Vérmevallningar
Andningsvagar, Dyspné Andnings- Andnings-
bréstkorg och Faryngola- depression stillestand*
mediastinum ryngeal smérta | Somnapné-
syndrom
Magtarmkanalen | lllaméende | Forstoppning | lleus Blasor pa
Krakning Stomatit Munsar munslem-
Muntorrhet Forlorad kénsel i hinnan
Diarré munnen Torra lappar
Buksmarta Munbesvar
Gastro- Missférgade
esofagal reflux | munslemhinnor
Magbesvér Besvdr i orala
Dyspepsi mjukdelar
Tandvark Tungsmérta
Tungblasor
Tandkottsmarta
Tungsar
Tungbesvar
Esofagit
Nariga lappar
Tandbesvér
Lever och Biliar dilatering
gallvdgar
Hud och subkutan Pruritus Kallsvett Onykorrexi
véavnad Svettning Ansiktssvullnad
Utslag Generaliserad
pruritus
Haravfall
Muskuloskeletala Muskelvérk Muskelryckningar
systemet och Ryggsmartor | Muskelsvaghet
bindvéav
Njurar och Urinrentention
urinvagar
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Mycket Vanliga Mindre vanliga Séllsynta | Ingen kand
vanliga frekvens
Allménna Reaktioner | Perifert 6dem | Sjukdomskénsla Pyrexi
symtom och/eller | vid Trotthet Hagloshet Abstinens-
symtom vid applikations | Asteni Brostbesvar syndrom hos
administreringssta | stallet Abstinens- Onormal kénsla nyfodda (se
llet inklusive syndrom* Ké&nna sig skakig avsnitt 4.6)
blédning, Frossbrytning- | Torst Lékemedels-
smarta, sar, | ar Frysa tolerans
irritation, Kénna sig varm
parestesi,
anestesi,
rodnad,
odem,
svullnad
och blasor
Undersokningar Viktminskning | Minskning av
antalet
trombocyter
Okning av
hjartfrekvens
Sénkning av
hematokrit
Minskning av
hemoglobin
Skador och Fall
forgiftningar och
behandlingskomp
likationer

* Se avsnittet Beskrivning av valda biverkningar

Beskrivning av valda biverkningar

Tolerans
Tolerans kan utvecklas vid upprepad anvandning.

Lakemedelsberoende

Upprepad anvéandning av Effentora kan leda till l1akemedelsberoende, &ven vid terapeutiska doser.
Risken for lakemedelsberoende kan variera beroende pa en patients individuella riskfaktorer, dosering
och opioidbehandlingens langd (se avsnitt 4.4).

Opioidabstinenssymtom som illamaende, krakning, diarré, angest, frosshrytningar, tremor och
svettningar har observerats med transmukosalt fentanyl.

Forlust av medvetande och andningsstillestand har forekommit vid 6verdosering (se avsnitt 4.9).

Overkanslighetsreaktioner har rapporterats efter godkannandet for forsaljning, inklusive utslag,
rodnad, svullnad i ansikte och lappar samt urtikaria (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.
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4.9 Overdosering

Symtom

Symtomen pa dverdosering av fentanyl forvantas likna de symptom som upptrader vid éverdosering
av intravendst fentanyl och andra opioider. Dessa symptom kan harledas till de farmakologiska
effekterna hos fentanyl, av vilka mentala férandringar, forlust av medvetande, koma, hypotoni,
andningsdepression, andndd och andningsstillestdnd som resulterat i dodsfall &r de allvarligaste
signifikanta effekterna.

Fall av Cheyne-Stokes andning har setts vid dverdosering av fentanyl, sérskilt hos patienter med
anamnes pa hjartsvikt.

Toxisk leukoencefalopati har ocksa observerats vid éverdosering av fentanyl.

Behandling

Vid opioid6verdosering vidtas foljande atgarder omedelbart: Avlagsna Effentora-buckaltabletten, om
den fortfarande finns i munnen, kontrollera att patientens luftvagar &r 6ppna ,stimulera patienten
fysiskt och verbalt, beddm medvetandegraden samt ventilations- och cirkulationsstatus, ge assisterad
ventilation (ventilationsstod) vid behov.

Overdosering (oavsiktligt intag) hos opiodnaiva personer

Vid behandling av éverdosering (oavsiktligt intag) hos en person som inte tidigare behandlats med
nagon opioid bor intravends kanyl séttas och naloxone eller annan opioidantagonist bor ges efter
kliniskt behov. Efter en 6verdos kan andningsdepressionens duration vara langre &n effekterna av
opioidantagonistens verkan (naloxons halveringstid varierar t.ex. mellan 30 och 81 minuter) och det
kan darfor bli nédvéndigt med upprepad administrering. Lé&s produktresumén for den aktuella
opioidantagonisten fér narmare upplysningar.

Overdosering hos patienter pa underhallsbehandling med opioider

Vid behandling av éverdosering hos en patient som underhalls med opioider anléaggs en intravends
kanyl. | vissa fall kan det vara motiverat med en anvandning av naloxon eller annan opioidantagonist,
men sadan administrering ar férenad med risk for akut abstinenssyndrom.

Aven om muskelstelhet som paverkar andningen inte har observerats vid anvandning av Effentora sa
kan det férekomma med fentanyl och andra opioider. Om detta intréffar skall det behandlas med
assisterad ventilation, en opioidantagonist eller, som sista alternativ, ett neuromuskulart blockerande
medel.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Analgetika, opioider, ATC-kod NO2ABO03.

Verkningsmekanism och farmakodynamisk effekt

Fentanyl &r en smartstillande opioid som verkar primart genom interaktion med pi-opioida receptorer.

Dess framsta terapeutiska verkan &r analgesi och sedation. De sekundara farmakologiska effekterna ar
andningsdepression, bradykardi, hypotermi, férstoppning, mios, fysiskt beroende och eufori.

Den analgetiska effekten av fentanyl ar relaterad till dess plasmaniva. I allmanhet ékar den effektiva
koncentrationen och koncentrationen da forgiftning kan uppsta med 6kad tolerans mot opioider. Hur
stor tolerans man utvecklar varierar kraftigt mellan olika individer. Darfor skall Effentoradosen titreras
individuellt for att uppna énskad effekt (Se avsnitt 4.2).
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Alla opioida p-receptoragonister, inklusive fentanyl, ger upphov till dosberoende andningsdepression.
Risken for andningsdepression ar mindre hos patienter som far kronisk opioidbehandling, eftersom
dessa patienter utvecklar tolerans mot den andningsdepressiva effekten.

Opioider kan paverka hypotalamus-hypofys-binjure- eller hypotalamus-hypofys-gonad-axeln.
Exempel pa forandringar som har observerats ar en 6kning av prolaktin i serum och en minskad halt
kortisol och testosteron i plasma. Kliniska symtom kan upptrada pa grund av dessa
hormonforandringar (se &ven avsnitt 4.8).

Klinisk effekt och sékerhet

Effentoras sdkerhet och effekt har utvérderats hos patienter som tagit lakemedlet i borjan av en episod
med genombrottssmarta. Profylaktisk anvéndning av Effentora infor forutsagbara smartepisoder
undersoktes inte vid de kliniska studierna. Tva dubbelblinda, randomserade, placebokontrollerade
crossover-studier har genomforts med 248 patienter med genombrottssmarta och cancer som i
genomsnitt hade 1 till 4 genombrottssmért-episoder per dag medan de fick en underhallsbehandling
med opioid. Under en initial 6ppen fas titrerades patienternas optimala Effentorados fram. Patienter
som identifierat sin optimala dos dvergick till studiens dubbelblinda fas. Den priméra effektvariabeln
var patientens bedomning av smartintensiteten. Patienterna bedomde smérta pa en 11-gradig skala. Vid
varje genombrottssmarta bedémdes smartintensiteten fore och vid flera tillfallen efter behandlingen.

Sextiosju procent av patienterna kunde titreras till en optimal dos.

| den pivotala kliniska studien (studie 1) var det priméara effektmalet den genomsnittliga summan av
skillnader i smartintensitetspoang fran administrering till 60 minuter efter administrering (SPID60)
som var statistiskt signifikant jamfort med placebo (p<0,0001).

Studie 1: Medelvirde (+/- SEM) av smirtintensitetsskillnad vid varje mattllfille
(fullst. analys)

8
E 4 . + +
| SPID60 medelvirde (+/- SD) +
2 | | EFFENTORA=9,7(5.58) p<0.0001 %
o Placebo=4,9(4,38)
. [
= + |
= !

2 |
§ + P Fo-mmmmmmee F---mmmmmom *
3‘: - 'E ———— |
% 1 + =" - |
E ® |
4 £ |
1 [
= |

0 5 10 15 30 45 60 90 120

Tid sedan ldkemedlet sattes in (min.)

Behandlingsgrupp XXX EFFENTORA  *** Placebo

+ p<0,0001 for EFFENTORA jamfort med placebo, till fordel fér EFFENTORA, vid variansanalys
PID=smirtintensitetsskillnad; SEM=medelfel
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Studie 2: Medelvirde (+/- SEM) av smértintensitetsskillnad vid varje mattillfalle
S (fullst. analys)

SPID30 medelv. (+/- SD)
EFFENTORA=3,2(2,60) p<0,0001 |+
Placebo=2,0(2.21)
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* p<0.01 for EFFENTORA jiamfort med placebo, till fordel for EFFENTORA, vid engangsprov med Wilcoxon
signed rank test

+ p<0.0001 for EFFENTORA jamfort med placebo, till férdel fér EFFENTORA, vid engangsprov med
Wilcoxon signed rank test

PID=smirtintensitetsskillnad: SEM=medelfel

| den andra pivotala studien (studie 2) var det primara effektmalet SPID30, vilken ocksa var statistiskt
signifikant jamfért med placebo (p<0,0001).

Statistiskt signifikanta forbattringar i smartintensitetsskillnad for Effentora jamfort med placebo
observerades sa tidigt som efter 10 minuter i studie 1 och 15 minuter (forsta méttillfallet) i studie 2.
Dessa skillnader var fortsattningsvis signifikanta vid varje mattillfalle i de individuella studierna.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Allmén introduktion

Fentanyl & mycket lipofilt och kan absorberas mycket snabbt genom munslemhinnan och
langsammare genom konventionell gastrointestinal tillférsel. Det genomgar hepatisk och intestinal
forsta passage metabolism och metaboliterna bidrar inte till fentanyls terapeutiska effekter.

Effentoratabletten har brustablettegenskap, som forstarker hastighet och mangd fentanyl som
absorberas genom buckalslemhinnan. Overgaende pH-forandringar i samband med brusreaktionen kan
optimera upplosningen (vid 1agre pH) och membranpenetrationen (vid hogre pH).

Tiden det tar for tabletten att helt upplosas efter applicering i munhalan tycks inte paverka tiden for det
initiala systemiska upptaget av fentanyl. En jamférande studie mellan en 400 mikrogram tablett
Effentora administrerad antingen buckalt (dvs mellan kinden och tandkéttet) eller under tungan visade
bioekvivalens.

Paverkan pa farmakokinetiken hos Effentora vid nedsatt lever- eller njurfunktion har inte studerats.

Absorption
Efter administrering av Effentora till munslemhinnan upptas fentanyl snabbt med en absolut

biotillganglighet pa 65 %. Absorptionsprofilen ar huvudsakligen ett resultat av den initialt snabba
absorptionen fran buckalslemhinnan, med maximal plasmakoncentration, efter vends provtagning,
normalt uppnadd inom en timme efter administrering till munhalan. Ca 50 % av den totala dosen
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upptas snabbt av slemhinnorna och blir systemiskt tillganglig. Den aterstaende hélften av dosen svéljs
och upptas langsamt fran magtarmkanalen. Ca 30 % av den svalda mangden (50 % av den totala
dosen) undgar hepatisk och intestinal forsta passage-eliminering och blir systemiskt tillgangligt.

De viktigaste farmakokinetiska parametrarna visas i féljande tabell.

Farmakokinetiska parametrar* hos vuxna personer som far Effentora

Farmakokinetisk Effentora 400 mikrogram
parameter (medelvérde)

Absolut 65 % (£20 %)
biotillganglighet

Andel 48 % (+31,8 %)

upptaget genom slemhinnor

Tmax (Minuter)** 46,8 (20-240)

Chax (ng/ml) 1,02 (x0,42)

AUCo.tmax (Ng.tim./ml) 0,40 (£ 0,18)

AUCo.int (Ng.tim./ml) 6,48 (+ 2,98)

* Baserat pa venosa blodprov (plasma). Fentanylkoncentrationer i serum var hogre an i plasma:
Serumvarden for AUC och Cmax var cirka 20 % och 30 % hogre &n plasmavérden for AUC respektive
Cmax. Orsaken till skillnaderna &r okéand.

** Data fOr Tmax presenteras som median (variationsbredd).

| farmakokinetiska studier som jamfor den absoluta och relativa biotillgdngligheten av Effentora och
oralt transmukosalt fentanylcitrat (OTFC), ar hastigheten och graden av absorption av fentanyl fran
Effentora 30 % till 50 % hogre &n hos oralt transmukosalt fentanylcitrat. Vid byte fran ett annat
lakemedel med oralt absorberat fentanylcitrat till Effentora krévs en ny dostitrering for Effentora
eftersom produkternas biotillgdnglighet varierar signifikant. Hos dessa patienter kan en hogre startdos
an 100 mikrogram dvervdgas.
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Medelvérde av plasmakoncentration mot tid med
enkeldoser av EFFENTORA och OTFC hos friska férsokspersoner

-©- 400 pg EFFENTORA

1.0 7 —=— OTFC (normaliserat till 400 pg)
1.0 7

Fentanylplasmakoncentration (ng/ml)

20 25

Tid efter dosadministrering (tim)
OTFC-data justerades (800 g till 400 pg)

I kliniska studier av patienter med mukosit grad 1 observerades skillnader i exponering for Effentora.
Cmax 0ch AUC,.s var 1 % respektive 25 % hogre hos patienter med mukosit jamfért med patienter utan
mukosit. De observerade skillnaderna var inte kliniskt signifikanta.

Distribution

Fentanyl ar mycket lipofilt och distribueras utanfor det vaskulara systemet med stor skenbar
distributionssvolym. Efter buckal administrering av Effentora distribueras fentanyl initialt snabbt
genom en jamviktsférdelning av fentanyl mellan plasma och vavnader med hdg perfusion (hjérna,
hjérta, lungor). Darefter sker en redistribution av fentanyl mellan djupliggande vavnader (muskler och
fett) och plasma.

Plasmaproteinbindningen hos fentanyl &r mellan 80 % och 85 %. Den huvudsakliga proteinbindningen
ar surt alfa-1- glykoprotein, men bade albumin och lipoproteiner bidrar till viss del. Den fria fraktionen
av fentanyl dkar vid acidos.

Metabolism

Det metaboliska forloppet efter buckal administrering av Effentora har inte beskrivits i kliniska
studier. Fentanyl metaboliseras i levern och i tarmslemhinnan till norfentanyl via isoenzymet
CYP3AA4. Norfentanyl har inte visat sig vara farmakologiskt aktivt i djurstudier. Mer &n 90 % av den
administrerade dosen av fentanyl elimineras genom biotransformation till N-dealkylerade och
hydroxylerade inaktiva metaboliter.

Eliminering
Mindre &n 7 % av intraventst administrerad fentanyl utsondras oféréndrat i urinen och endast omkring
1 % ofdréndrat i feces. Metaboliterna utsondras huvudsakligen i urinen och till mindre del i feces.

Den terminala elimineringen efter administrering av Effentora ar ett resultat av en redistribution
mellan plasma och djupvavnadsrummet. Denna elimineringsfas ar langsam. Medelvardet for den
terminala halveringstiden for eliminering ar ungeféar 22 timmar efter buckal administrering av den
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brusande formuleringen och ungefar 18 timmar efter intravends administrering. Total clearance av
fentanyl efter intravends administrering ar ca 42 l/timme.

Linjaritet/icke-linjaritet

Linjaritet/icke-linjaritet fran 100 mikrogram till 2000 mikrogram har visats.

5.3  Prekliniska sadkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sékerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet och karcinogenicitet
visade inte nagra sarskilda risker for manniska.

Toxicitetsstudier pa embryo-fosterutveckling utforda pa rattor och kaniner visade inga
amnesinducerade missbildningar eller variationer i utvecklingen, nar de administrerades under tiden
for organbildning.

| en studie av fertilitet och tidig embryonal utveckling pa rattor observerades en hanrelaterad effekt vid
hdga doser (300mikrogram/kg/dag, s.c.) som anses sekundar till de sederande effekter som fentanyl
har i djurstudier.

| studier pé pre- och postnatal utveckling pa rattor var 6verlevnaden hos avkomman signifikant
reducerad vid doser som orsakade svar toxicitet hos modern. Ytterligare fynd pa F1 ungarna, vid for
modern toxiska doser var forsenad fysisk utveckling, kansel, reflexer och beteende. Dessa effekter kan
antingen vara indirekta effekter pa grund av andrat beteende hos modern och/eller minskad
laktationsfrekvens eller en direkt effekt av fentanyl pa ungarna.

Karcinogenicitetsstudier (26 veckor, dermal, "alternative bioassay” pa Tg.AC transgena madss; 2 ars
subkutan karcinogenicitetsstudie pa rattor) med fentanyl visade inga fynd med onkogen potential.
Beddmning av bilder av hjarnan fran karcinogenicitetsstudien pa rattor visade hjarnlesioner pa djur
som fatt hoga doser av fentanylcitrat. Relevansen av dessa fynd for manniskor ar okand.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen
Mannitol

Natriumstarkelseglykolat typ A
Natriumvatekarbonat

Natriumkarbonat

Citronsyra

Magnesiumstearat

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant

6.3 Hallbarhet

3ar

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras i originalforpackningen. Fuktkénsligt.
6.5 Forpackningstyp och innehall
Aluminiumlaminerad blister av PVVC/Al-folie/ Polyamid/ PVC med pappers/polyesterlock.

Blisterforpackningar levereras i kartonger om 4 eller 28 tabletter.
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Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsféras.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

Patienter och vardare skall upplysas om att destruera alla kvarvarande odppnade forskrivna tabletter da
de inte langre behdvs.

Alla anvénda eller oanvanda lakemedel och forpackningar som inte langre behovs skall kasseras enligt
géllande anvisningar.

1. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

TEVA B.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Nederlédnderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
EU/1/08/441/001-002

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
EU/1/08/441/003-004

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
EU/1/08/441/005-006

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
EU/1/08/441/007-008

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter
EU/1/08/441/009-010

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 4 april 2008
Datum for den senaste fornyelsen: 20 februari 2013

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.
Swensweg 5

2031 GA HAARLEM
Nederlédnderna

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle-Stralle 3
89143 Blaubeuren
Tyskland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som lamnas ut mot sarskilt recept och som med begransningar lamnas ut mot recept (se
bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
o Periodiska sékerhetsrapporter

Kraven for att Iamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den férteckning dver
referensdatum foér unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for europeiska lakemedel.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska genomfdra de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgarder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkannandet for forséljning samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska l&mnas in

o pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten

o nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (fér
farmakovigilans eller riskminimering) har natts

Om datum for inlamnandet av en periodisk sakerhetsrapport och uppdateringen av en
riskhanteringsplan sammanfaller kan de lamnas in samtidigt.

. Ytterligare riskminimeringsatgarder
Fore lanseringen/anvandningen av EFFENTORA i varje medlemsstat ska innehavaren av
godkéannandet for forsaljning komma dverens om innehallet i och formatet pa utbildningsprogrammet,

inklusive kommunikationsmedier, distributionssatt och andra aspekter av programmet med nationell
behdrig myndighet.
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Innehavaren av godkannandet for forséljning ska sékerstélla att alla lakare, all apotekspersonal och alla
patienter som forvantas forskriva/lamna ut/anvanda EFFENTORA far utbildningsmaterial avseende
korrekt och séker anvandning av lakemedlet.

Utbildningsmaterial for patienter kommer att innehalla foljande:
e Bipacksedel
e En guide for patient/vardare

e Forbattrad digital atkomst till information

Guide for patient/vardare

e EFFENTORA ska endast anvandas om patienter/vardare har fatt korrekt information om
anvandning av lakemedlet och sakerhetsanvisningarna.

e Information om indikationen.
e Information om genombrottssmarta, patientuppfattning av smérta och dess behandling.

e Information om off-labelanvandning, felanvéndning, missbruk, medicineringsfel,
Overdosering, dodsfall och beroende.

o Definition av en patient som l6per risk for 6verdosering, missbruk, felanvandning och
beroende for att informera forskrivare/apotekspersonal.

e Attinte anvdnda EFFENTORA for att behandla annan kortvarig smérta eller smartstatus
och/eller for behandling av mer an 4 episoder av genombrottssmérta under en dag (se
avsnitt 3 i bipacksedeln).

e Formuleringarna dr inte utbytbara.
e Behov av remiss till forskrivare/apotekspersonal vid fragor.

e Hur EFFENTORA anvands.

Utbildningsmaterial for lakare kommer att innehalla féljande:
e Produktresumén och bipacksedeln
e Guide for lakare
e Checklista for lakare

e Forbattrad digital atkomst till information

Guide for lakare

e Behandlingen ska startas och évervakas av lakare med erfarenhet av opioidbehandling hos
cancerpatienter, framfor allt med avseende pa 6verforing fran sjukhus till hemmet.

e Information om off-labelanvandning (dvs. indikation, alder) och de allvarliga riskerna for
felanvandning, missbruk, medicineringsfel, 6verdosering, dodsfall och beroende.

e Behov av kommunikation till patienter/vardare:

o Behandling och risker fér missbruk och beroende.
o Behov av regelbunden granskning av forskrivare.

o Uppmuntran att rapportera alla problem med behandlingen.
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Identifiering och dvervakning av patienter som I6per risk fér missbruk och beroende fore
och under behandlingen for att identifiera de viktigaste tecknen pa opioidberoende: skilja
mellan opioidrelaterade biverkningar och opioidberoende.

Vikten av att rapportera off-labelanvéndning, felanvandning, missbruk, beroende och
Overdosering.

Behov att skrédddarsy behandling vid upptéckt av opioidberoende.

Forskrivare av EFFENTORA maste noggrant valja patienterna och ge dem rad om:

Bruksanvisning for EFFENTORA.

Att de aldrig far dela sitt Iakemedel med andra eller avvika fran syftet med dess
anvandning.

Uppdaterad information om godkénd anvandning inklusive hyperalgesi, anvandning vid
graviditet, lakemedelsinteraktioner sdésom med bensodiazepiner, iatrogent beroende,
abstinens och beroende.

Forskrivaren maste anvanda checklistan for forskrivare.

Checklista for forskrivare

Atgarder som kravs fore forskrivning av EFFENTORA. Fullfélj samtliga nedanstaende innan
EFFENTORA forskrivs:

Sakerstall att alla delar i den godkéanda indikationen &r uppfylida.

Ge instruktioner om anvandning av EFFENTORA till patient och/eller vardare.

Sakerstall att patienten laser bipacksedeln i kartongen med EFFENTORA.

Ge patienten patientbroschyren om EFFENTORA som innehaller féljande:

— Cancer och smérta.

— EFFENTORA. Vad &r det? Hur anvander jag det?

— EFFENTORA. Risk for felanvandning.

Informera om riskerna med att anvédnda mer an rekommenderad mangd av EFFENTORA.
Informera om anvandningen av dosévervakningskort.

Informera patienten om tecken pa 6verdosering av fentanyl och behovet av att omedelbart
soka lakare.

Informera om séker forvaring och behovet av att halla lakemedlet utom syn- och rackhall
for barn.

Paminn patienten och/eller vardaren om att de ska fraga lakaren om de har nagra fragor
eller &r orolig for hur de ska anvdnda EFFENTORA eller om de risker som &r férknippade
med felanvandning och missbruk.

Utbildningsmaterial for apotekspersonal kommer att innehalla foljande:

Produktresumén och bipacksedeln
Guide for apotekspersonal
Checklista for utlamning

Forbattrad digital atkomst till information
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Guide for apotekspersonal

e Behandlingen ska startas och évervakas av lakare med erfarenhet av opioidbehandling hos
cancerpatienter, framfor allt med avseende pa 6verforing fran sjukhus till hemmet.

e Information om off-labelanvandning (dvs. indikation, alder) och de allvarliga riskerna for
felanvandning, missbruk, medicineringsfel, 6verdosering, dodsfall och beroende.

e Behov av kommunikation till patienter/vardare:

o Behandling och risker fér missbruk och beroende.
o Behov av regelbunden granskning av forskrivare.
o Uppmuntran att rapportera alla problem med behandlingen.

e Overvakning av patienter som Iéper risk for missbruk och beroende fore och under
behandlingen for att identifiera de viktigaste tecknen pa opioidberoende: skilja mellan
opioidrelaterade biverkningar och opioidberoende.

e Vikten av att rapportera off-labelanvandning, felanvandning, missbruk, beroende och
Overdosering.

o L akare ska kontaktas vid upptackt av opioidberoende.

e Apotekspersonal maste vara bekanta med utbildningsmaterialet innan det ges till
patienten.

e EFFENTORA kan inte bytas ut mot andra fentanylprodukter.

Den apotekspersonal som lamnar ut EFFENTORA maste ge patienterna rad om:
e Bruksanvisning for EFFENTORA.

e Apotekspersonalen maste informera patienterna om att de, for att férhindra stold och
felanvandning av EFFENTORA, maste forvara lakemedlet pa en saker plats.

e Apotekspersonalen maste anvanda checklistan for apotekspersonal

Checklista for utlamning

Atgarder som kravs innan EFFENTORA lamnas ut. Fullfolj nedanstiende innan EFFENTORA lamnas
ut:

e Sakerstéll att alla delar i den godkanda indikationen ar uppfyllda.
e Ge instruktioner om anvandning av EFFENTORA till patient och/eller vardare.
e Sékerstéll att patienten laser bipacksedeln i kartongen med EFFENTORA.
e Ge patienten patientbroschyren om EFFENTORA som innehaller féljande:
o Cancer och smarta.
o EFFENTORA. Vad d&? Hur anvander jag det?
o EFFENTORA. Risk for felanvandning.
e Informera om riskerna med att anvanda mer an rekommenderad mangd av EFFENTORA.
e Informera om anvéndningen av dosévervakningskort.
e Informera patienten om tecken pa 6verdosering av fentanyl och behovet av att omedelbart

soka lakare.
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e Informera om sdker forvaring och behovet av att halla lakemedlet utom syn- och rackhall
for barn.

Digital atkomst till utbildningsmaterial

Digital atkomst till allt utbildningsmaterial kommer att forbéattras. Uthildningsmaterial for forskrivare
(lakare), apotekspersonal och patienter kommer att ga att na via en webbplats och materialet kommer
att ga att ladda ner. Information om forbattrad digital atkomst kommer att diskuteras med nationell
behorig myndighet och EMA, det som &r tillampligt.
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BILAGA 11

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 buckaltablett innehaller 100 mikrogram fentany! (i citratform)

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller natrium. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

4 buckaltabletter
28 buckaltabletter

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning i munhalan
Placera i kindhalan. Skall ej sugas, tuggas eller svaljas hel. Las bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Denna produkt far endast anvandas av patienter som redan behandlas med opioider som
underhallsbehandling vid langvarig cancersmérta. Las den medféljande bipacksedeln for viktiga
varningar och anvisningar.

Oavsiktlig anvéandning kan orsaka allvarlig skada och vara livshotande.

8. UTGANGSDATUM

EXP:
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

TEVA B.V. Swensweg 5 2031 GA Haarlem Nederladnderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/08/441/001
EU/1/08/441/002

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

Effentora 100

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER MED 4 TABLETTER

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

TEVA B.V.

3. UTGANGSDATUM

EXP:

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

5.  OVRIGT

1. Riv
2. Boj
3. Draav
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 buckaltablett innehaller 200 mikrogram fentany! (i citratform)

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller natrium. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

4 buckaltabletter
28 buckaltabletter

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning i munhalan
Placera i kindhalan. Skall ej sugas, tuggas eller svaljas hel. Las bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Denna produkt far endast anvandas av patienter som redan behandlas med opioider som
underhallsbehandling vid langvarig cancersmérta. Las den medféljande bipacksedeln for viktiga
varningar och anvisningar.

Oavsiktlig anvéandning kan orsaka allvarlig skada och vara livshotande.

8. UTGANGSDATUM

EXP:

31



9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

TEVA B.V. Swensweg 5 2031 GA Haarlem Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/08/441/003
EU/1/08/441/004

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

Effentora 200

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER MED 4 TABLETTER

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

TEVA B.V.

3. UTGANGSDATUM

EXP:

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

5.  OVRIGT

1. Riv
2. Boj
3. Draav
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 buckaltablett innehaller 400 mikrogram fentany! (i citratform)

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller natrium. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

4 buckaltabletter
28 buckaltabletter

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning i munhalan
Placera i kindhalan. Skall ej sugas, tuggas eller svaljas hel. Las bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Denna produkt far endast anvandas av patienter som redan behandlas med opioider som
underhallsbehandling vid langvarig cancersmérta. Las den medféljande bipacksedeln for viktiga
varningar och anvisningar.

Oavsiktlig anvéandning kan orsaka allvarlig skada och vara livshotande.

8. UTGANGSDATUM

EXP:
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

TEVA B.V. Swensweg 5 2031 GA Haarlem Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/08/441/005
EU/1/08/441/006

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Effentora 400

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER MED 4 TABLETTER

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

TEVA B.V.

3. UTGANGSDATUM

EXP:

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

5.  OVRIGT

1. Riv
2. Boj
3. Draav
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 buckaltablett innehaller 600 mikrogram fentany! (i citratform)

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller natrium. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

4 buckaltabletter
28 buckaltabletter

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning i munhalan
Placera i kindhalan. Skall ej sugas, tuggas eller svaljas hel. Las bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Denna produkt far endast anvandas av patienter som redan behandlas med opioider som
underhallsbehandling vid langvarig cancersmérta. Las den medféljande bipacksedeln for viktiga
varningar och anvisningar.

Oavsiktlig anvéandning kan orsaka allvarlig skada och vara livshotande.

8. UTGANGSDATUM

EXP:
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

TEVA B.V. Swensweg 5 2031 GA Haarlem Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/08/441/007
EU/1/08/441/008

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

Effentora 600

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER MED 4 TABLETTER

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

TEVA B.V.

3. UTGANGSDATUM

EXP:

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

5.  OVRIGT

1. Riv
2. Boj
3. Draav
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

1 buckaltablett innehaller 800 mikrogram fentanyl (i citratform)

3. FORTECKNING OVER HIJALPAMNEN

Innehaller natrium. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4, LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

4 buckaltabletter
28 buckaltabletter

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning i munhalan
Placera i kindhalan. Skall ej sugas, tuggas eller svaljas hel. Las bipacksedeln fére anvandning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Denna produkt far endast anvandas av patienter som redan behandlas med opioider som
underhallsbehandling vid langvarig cancersmérta. Las den medféljande bipacksedeln for viktiga
varningar och anvisningar.

Oavsiktlig anvéandning kan orsaka allvarlig skada och vara livshotande.

8. UTGANGSDATUM

EXP:
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

TEVA B.V. Swensweg 5 2031 GA Haarlem Nederlanderna

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/08/441/009
EU/1/08/441/010

13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lakemedel

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

Effentora 800

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - | ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER MED 4 TABLETTER

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter
Fentanyl

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

TEVA B.V.

3. UTGANGSDATUM

EXP:

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

LOT:

5.  OVRIGT

1. Riv
2. Boj
3. Draav
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvandaren

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Effentora 200 mikrogram buckaltabletter
Effentora 400 mikrogram buckaltabletter
Effentora 600 mikrogram buckaltabletter
Effentora 800 mikrogram buckaltabletter

Fentanyl

L&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvanda detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, d&ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lakare eller apotekspersonal. Detta géller aven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

| denna bipacksedel finns information om féljande:
Vad Effentora &r och vad det anvénds for

Vad du behdver veta innan du anvénder Effentora
Hur du anvénder Effentora

Eventuella biverkningar

Hur Effentora ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

oML E

1. Vad Effentora &ar och vad det anvands for

Den aktiva substansen i Effentora &r fentanylcitrat. Effentora &r ett smértstillande lakemedel, en s.k.
opioid, som anvénds for att behandla genombrottssmarta hos vuxna patienter med cancer som redan
tar andra opioider mot ihallande cancersmarta.

Genombrottssmarta ar smérta som upptrader plotsligt trots regelbunden medicinering med
smartstillande opioider.

2. Vad du behéver veta innan du anvander Effentora

Anvand INTE Effentora:

e omdu inte regelbundet varje dag under minst en veckas tid, anvander ett receptbelagt
opioidlakemedel (t.ex. kodein, fentanyl, hydromorfon, morfin, oxikodon, petidin) for att behandla
ihdllande smarta. Har du inte anvant sddana lakemedel far du inte anvinda Effentora, da det kan
oka risken for att din andning blir farligt langsam och/eller ytlig, eller t.o. m. avstannar.

e omdu &r allergisk mot fentanyl eller nagot annat innehallsamne i detta liakemedel (anges i
avsnitt 6).

e omdu har allvarliga andningsproblem eller allvarlig obstruktiv lungsjukdom.

e omdu har kortvarig smarta, annan an genombrottssmarta, som smarta efter skador eller Kirurgi,
huvudvérk eller migran.

e omdu tar ett lakemedel som innehaller natriumoxibat.

Varningar och forsiktighet

Fortsatt att anvanda det opioida smartstillande lakemedlet du tar mot din ihallande (dygnet runt)
cancersmarta under behandlingen med Effentora.
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Anvand inte andra fentanyl behandlingar, som forskrivits tidigare mot din genombrottssmérta, medan
du behandlas med Effentora. Om du fortfarande har nagra av dessa fentanylbehandlingar hemma,
ldmna in dem pa apoteket.

Forvara detta lakemedel pa ett sakert stalle, oatkomligt for andra personer (se avsnitt 5. Hur Effentora
ska forvaras for mer information).

Tala med lékare eller apotekspersonal INNAN du anvander Effentora om:

e Din andra opioidmedicin mot ihallande cancersmarta har inte stabiliserats annu.

e Du lider av ndgon form av besvar som paverkar din andning (som t ex astma, pipande andning,

eller andndd).

Du har en huvudskada.

Du har onaturligt lag hjartfrekvens eller andra hjartproblem.

Du har lever- eller njurproblem, da dessa organ paverkar hur kroppen bryter ned medicinen.

Du har for liten blodvolym eller l1agt blodtryck.

Du ar 6ver 65 ar — du kan behdva en lagre dos och en dosokning kommer att granskas mycket

noga av lakaren.

Du har problem med hjértat, speciellt lingsam hjartfrekvens.

e Du anvander bensodiazepiner (se avsnitt 2 under ”Andra lakemedel och Effentora™). Anvéandning
av bensodiazepiner kan 6ka risken for allvarliga biverkningar inklusive dodsfall.

e Du anvander antidepressiva medel eller antipsykosmedel (selektiva serotoninupptagshdmmare
[SSRI-preparat], serotonin- och noradrenaliupptagshammare [SNRI-preparat],
monoaminoxidashdmmare [MAO-hdmmare], se avsnitt 2 under "Anvand inte Effentora™) och
”Andra ldkemedel och Effentora”). Anvandning av dessa lakemedel med Effentora kan leda till
serotonergt syndrom, ett eventuellt livshotande tillstand (se avsnitt 2 under ”Andra lakemedel
och Effentora”).

e Du nagonsin har fatt binjurebarksvikt, ett tillstdnd som innebér att binjurarna inte producerar
tillrackligt med hormoner eller brist pa kénshormoner (androgenbrist) vid opioidanvandning (se
avsnitt 4.4 under ”Allvarliga biverkningar”).

e Du nagonsin har missbrukat eller varit beroende av opioider eller nagra andra lakemedel, alkohol
eller olagliga droger.

e Du dricker alkohol, se avsnittet Effentora med mat, dryck och alkohol.

Kontakta ldkare NAR du anvander Effentor om:

e Du kénner smarta eller blir mer ké&nslig for smarta (hyperalgesi) och det inte hjalper med hdgre
doser lakemedel enligt lakarens ordination.

e Du far en kombination av foljande symtom: illaméaende, krakningar, aptitloshet, utmattning,
svaghet, yrsel och lagt blodtryck. Nar dessa symtom upptrader samtidigt kan det vara tecken pa sa
kallad binjurebarkinsufficiens, ett tillstand som innebér att binjurarna inte producerar tillrackligt
med hormoner och som kan vara livshotande.

e Somnrelaterade andningsstorningar: Effentora kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar,
sasom somnapné (andningsuppehall under sémnen) och sémnrelaterad hypoxemi (lag syreniva i
blodet). Symtomen kan vara andningsuppehall under somnen, nattliga uppvaknanden pa grund av
andndd, svarigheter att uppratthalla somnen eller uttalad dasighet under dagen. Kontakta lakare
om du eller ndgon annan marker dessa symtom. Lékaren kan dvervéga att sanka dosen.

Langtidsanvandning och tolerans

Detta lakemedel innehaller fentanyl, som &r ett opioidlakemedel. Upprepad anvandning av
opioidlakemedel for smartlindring kan leda till att lakemedlet blir mindre effektivt (du blir van vid det,
sa kallad lakemedelstolerans). Du kan ocksa bli mer kanslig for smarta nar du anvander Effentora.
Detta kallas for hyperalgesi. Okning av dosen av Effentora kan hjalpa till att ytterligare minska din
smarta under ett tag, men det kan ocksa vara skadligt. Tala med lakare om du mérker att lakemedlet
blir mindre effektivt. Lakaren beslutar om det ar béttre for dig att 6ka dosen eller att stegvis minska
anvéndningen av Effentora.
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Beroende

Upprepad anvandning av Effentora kan ocksa leda till beroende och missbruk, vilket kan leda till

livshotande Gverdosering. Risken for dessa biverkningar kan 6ka vid hogre dos och langre

anvandningstid. Beroende eller missbruk kan fa dig att kanna att du inte langre har kontroll éver hur

mycket ldkemedel du beh6ver anvanda eller hur ofta du behdver anvanda det. Du kanske kénner att du

behdver fortsatta anvénda lakemedlet trots att det inte lindrar smartan.

Risken for beroende eller missbruk varierar fran person till person. Risken fér beroende eller missbruk

av Effentora kan vara hdgre om

o du eller nagon i din familj ndagon gang har missbrukat eller varit beroende av alkohol,
receptbelagda lakemedel eller olagliga droger (”beroende™)

o du roker

o du nagon gang haft problem med sinnesstamningen (depression, angest eller
personlighetsstdrning) eller har behandlats av psykiater for andra psykiska sjukdomar.

Om du mérker nagot av foljande tecken medan du anvander Effentora kan det vara ett tecken pa att du

har blivit beroende.

o Du behover anvénda lakemedlet under Iangre tid &n din l&kare har ordinerat.

o Du behdver anvanda mer &n den rekommenderade dosen.

. Du anvander lakemedlet av andra skal &n de l&karen ordinerat, till exempel for att kdnna dig
lugn” eller "fa hjalp att sova”.

o Du har gjort upprepade misslyckade forsok att sluta med eller fa kontroll 6ver anvandandet av
lakemedlet.

o Nar du slutar att ta lakemedlet kanner du dig sjuk (t.ex. illamaende, krakningar, diarré, oro,
frossa, darrningar och svettningar), och du mar béattre nar du borjar anvanda det igen
("abstinenssymtom”).

Om du mérker nagot av dessa tecken, tala med lakare om din behandling och vad som &r bast for dig,
t.ex. nar det kan vara lampligt att avsluta behandlingen och hur du avslutar pa ett sakert sétt.

S6k AKUT medicinsk radgivning om:

e Du far symtom sdsom svart att andas eller yrsel, svullnad av tunga, lappar eller svalg nar du
anvander Effentora. Dessa kan vara tidiga symtom pa en allvarlig allergisk reaktion (anafylaxi,
Overkanslighet, se avsnitt 4 under ”Allvarliga biverkningar”).

Om nagon tar Effentora av misstag
S6k omedelbar lakarhjalp om du tror att nagon har tagit Effentora av misstag. Forsok halla personen
vaken tills akut hjalp anlénder.

Om nagon har tagit Effentora av misstag kan de fa samma biverkningar som aterfinns i avsnittet "Om
du har tagit for stor mangd av Effentora”.

Barn och ungdomar
Ge inte detta lakemedel till barn och ungdomar under 18 ar.

Andra lakemedel och Effentora

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit eller kan tankas ta nagot av

foljande lakemedel innan du bérjar med Effentora:

e Samtidig anvandning av Effentora och sedativa (rogivande) lakemedel som bensodiazepiner eller
relaterade lakemedel dkar risken for smnighet, andningsbesvar (andningsdepression), koma och
kan vara livshotande. Pa grund av detta ska samtidig anvandning bara 6vervéagas nar det inte finns
nagra andra behandlingsalternativ.

Om l&karen ordinerar Effentora tillsammans med sedativa lakemedel ska dock dosen och
behandlingens varaktighet vid samtidig anvandning begréansas av lakaren.

Informera lakaren om alla sedativa lakemedel du tar (sdsom somnmedel, lakemedel mot angest,
vissa lakemedel for behandling av allergiska reaktioner [antihistaminer] eller lugnande medel) och
folj lakarens rekommendation noggrant. Det kan vara till hjélp att be vanner eller sléktingar att
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vara uppmarksamma pa de tecken och symtom som anges ovan. Kontakta lakare om du far sadana
symtom.

e Vissa muskelavslappnande medel, sdsom baklofen, diazepam (se dven avsnittet "Varningar och
forsiktighet”.

e Lakemedel som kan paverka hur du bryter ned Effentora, sasom ritonavir, nelfinavir, amprenavir
och fosamprenavir (lakemedel som hjalper till att kontrollera HIV-infektion) eller andra sa kallade
CYP3A4-hammare sasom ketokonazol, itrakonazol eller flukonazol (anvéands for behandling av
svampinfektion), troleandomycin, klaritromycin eller erytromycin (mediciner for behandling av
bakterieinfektioner), aprepitant (anvands vid kraftigt illamaende) och diltiazem och verapamil
(lakemedel for behandling av hogt blodtryck eller hjartsjukdomar).

e Lidkemedel som kallas monaminoxidashammare (MAO-hammare) (anvands vid svar depression)
eller om du har anvant sadana under de senaste 2 veckorna.

o Vissa typer av starka smartstillande medel som kallas partiella agonister/antagonister t.ex.
buprenorfin, nalbufin och pentazocin (lakemedel for behandling av smérta). Du kan uppleva
symtom pa abstinensbesvar (illamaende, krakning, diarré, angest, frossbrytningar, darrningar och
svettningar) medan du anvander sadana lakemedel.

Vissa smartstillande medel mot nervsmarta (gabapentin och pregabalin).

e Risken for biverkningar 6kar om du tar lakemedel som vissa antidepressiva medel eller
antipsykosmedel. Effentora kan interagera med dessa lakemedel och du kan uppleva férandringar
av mentalt tillstand (t.ex. upprérdhet, hallucinationer, koma), och andra effekter som
kroppstemperatur 6ver 38 °C, dkad hjarfrekvens, instabilt blodtryck och 6veraktiva reflexer,
muskelstelhet, avsaknad av koordination och/eller symtom fran mag-tarmkanalen (t.ex.
illamaende, krakningar, diarré). Lakaren berattar om Effentora ar lampligt for dig.

Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra
ldkemedel.

Effentora med mat, dryck och alkohol

o Effentora kan anvandas fore eller efter maltid, men inte under maltid. Du far dricka lite vatten
innan du anvénder Effentora for att hjélpa till att fukta munnen, men du skall inte dta eller dricka
nagot medan du tar lakemedlet.

e Du skall inte dricka grapefruktjuice medan du anvander Effentora da det kan paverka hur kroppen
bryter ned Effentora.

o Drick inte alkohol medan du anvénder Effentora. Det 6kar risken for att drabbas av allvarliga
biverkningar inklusive dodsfall.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvander detta lakemedel.

Graviditet

Effentora skall inte anvandas under graviditet om du inte diskuterat detta med din lakare.

Vid langtidsanvandning av Effentora under graviditet finns dven en risk for abstinenssymtom hos det
nyfodda barnet vilket kan vara livshotande om det inte upptécks och behandlas av lékare.

Anvand inte Effentora under forlossning, eftersom fentanyl kan orsaka nedsatt andningsférmaga hos
det nyfodda barnet.

Amning
Fentanyl kan ga éver i brostmjolken och kan orsaka biverkningar hos det ammade barnet. Anvénd inte
Effentora om du ammar. Du bor inte bérja amma férrén efter minst 5 dagar efter sista dosen Effentora.

Korformaga och anvandning av maskiner

Diskutera med din ldkare om du kan kora bil och anvanda maskiner da du tagit Effentora. Kor inte bil
eller anvand maskiner om du k&nner dig trott eller yr, ser suddigt eller dubbelt eller har
koncentrationsproblem. Det &r viktigt att du kanner till hur du reagerar pa Effentora innan du kor bil
eller anvander maskiner.
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Effentora innehéaller natrium

Effentora 100 mikrogram buckaltabletter
Detta lakemedel innehaller 10 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per buckaltablett.
Detta motsvarar 0,5 % av hiogsta rekommenderat dagligt intag av natrium fér vuxna.

Effentora 200 mikrogram buckaltabletter

Effentora 400 mikrogram buckaltabletter

Effentora 600 mikrogram buckaltabletter

Effentora 800 mikrogram buckaltabletter

Detta lakemedel innehaller 20 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per buckaltablett.
Detta motsvarar 1 % av hégsta rekommenderat dagligt intag av natrium fér vuxna.

3. Hur du anvander Effentora

Anvand alltid detta lakemedel enligt lakarens anvisningar. Radfraga lékare eller apotekspersonal om
du &r oséker.

Innan behandlingen inleds och regelbundet under behandlingen kommer lakaren ocksa att tala med dig
om vad du kan forvanta dig av Effentora, nar och hur lange du behdver anvénda det, nér du ska
kontakta din lakare och nar du behdver sluta med behandlingen (se dven avsnitt 2).

Dosering och frekvens

Nér du borjar anvénda Effentora kommer din lakare att hjalpa dig faststélla den dos som lindrar din
genombrottssmarta. Det ar mycket viktigt att du anvander Effentora exakt sa som din lékare
rekommenderar. Startdosen ar 100 mikrogram. Under faststéllandet av ratt dos for dig kan din lakare
instruera dig att ta mer &n en tablett per episod.

Om genombrottssmartan inte lattar efter 30 minuter, ta ytterligare endast 1 tablett Effentora under
perioden, for faststallandet av rétt dos.

Nér rétt dos for dig har faststéllts av din lakare skall du som regel ta 1 tablett vid en episod av
genombrottssmarta. Under behandlingens gang kan ditt behov av smartstillande medel andras. Hogre
doser kan bli nédvandiga. Om din genombrottssmarta inte lattar efter 30 minuter, ta ytterligare endast
1 tablett Effentora, under denna dosjusteringsperiod.

Kontakta din lakare om din faststallda dos Effentora inte lindrar genombrottssmartan. Din lakare avgor
da om din dos behdver andras.

Vénta minst 4 timmar innan du behandlar nésta episod av genombrottssmarta med Effentora.

Tala med din lakare omedelbart om du anvander Effentora mer an fyra ganger per dag, da en
forandring av din behandlingsregim kan vara nodvandig. Lakaren kan &ndra behandlingen av den
ihallande smartan. Nar den ihallande smartan ar under kontroll, kan din lakare vilja dndra dosen av
Effentora. Om lakaren misstanker Effentora-relaterad 6kad kénslighet for smarta (hyperalgesi) kan en
minskning av Effentora-dosen Gvervégas (se avsnitt 2 under ”Varningar och forsiktighet”). F6r mest
effektiv lindring skall du halla din ldkare uppdaterad om din smarta och hur Effentora fungerar, sa att
dosen kan andras om sa behdvs.

Andra inte dosen av Effentora eller dosen av andra smartmediciner pa egen hand. En férandring i dos
maste forskrivas och 6vervakas av din lakare.

Kontakta din ldkare om du &r oséker pa dosen eller har fragor om anvandningen av detta lakemedel.
Administreringssatt
Effentora buckaltabletter dr avsedda for anvandning i munhalan. Nar du placerar en tablett i munnen

I6ses den upp och lakemedlet absorberas genom munnens slemhinna ut i blodomloppet. Detta satt att
ta lakemedlet gor att det absorberas snabbt for att lindra din genombrottssmérta.
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Hur du tar Effentora

e Oppna blistret forst nar du ar redo att ta tabletten. Tabletten skall anvandas omedelbart efter att
den tagits ur blistret.

e Taloss en blisterenhet fran blisterkartan genom att riva langs perforeringen.

e BOj blisterenheten langs linjen som &r tryckt pa foliebaksidan.

o Draav blisterbaksidan for att frigora tabletten. Tryck INTE ut tabletten genom blistret, det kan
skada tabletten.

-

e Taut tabletten fran blisterenheten och placera den omedelbart nara en kindtand, mellan
tandkottet och kinden (som pa bilden). Ibland kan din lakare saga till dig att placera tabletten
under tungan i stéllet.

e  Forsok inte krossa eller dela tabletten.

e Duskall inte bita, suga, tugga eller svalja tabletten, da detta ger dig mindre smartlindring an om du
foljer instruktionerna.

e Tabletten skall vara mellan tandkottet och kinden tills den &r helt upplost, vilket vanligen tar 14-25
minuter.

¢ Du kan kanna en svagt bubblande kédnsla mellan tandkétt och kind nar tabletten 16ses upp.

e Vid irritation kan du &ndra tablettens placering pa tandkottet.

o Efter 30 minuter kan eventuella kvarvarande rester av Effentoratabletten svéljas ned med ett glas
vatten.

Om du har tagit for stor mangd av Effentora

e De vanligaste biverkningarna ar att man blir sémnig, illamaende eller yr. Om du kanner dig
mycket yr eller mycket somnig innan tabletten helt har upplosts skall du omedelbart skolja
munnen med ett glas vatten och spotta ut tablettresterna i vasken eller toaletten.

e En allvarlig biverkan av Effentora ar langsam och/eller ytlig andning. Detta kan intraffa om din
dos &r for hog eller du har tagit for mycket Effentora. Vid svara fall kan intag av fér mycket
Effentora ocksa leda till koma. Om du kanner dig mycket yr, mycket sémnig eller har langsam
eller ytlig andning, sok omedelbart hjalp. (Ring 112)

e Overdosering kan ocksa leda till en hjarnsjukdom som kallas toxisk leukoencefalopati.

Om du har glomt att ta Effentora
Om du fortfarande har genombrottssmérta kan du ta Effentora enligt din lakares ordination. Om
genombrottssmartan upphort sa ta inte Effentora innan du kanner nasta episod av genombrottssmarta.

Om du slutar att anvanda Effentora
Du ska sluta att anvanda Effentora nar du inte langre har ndgon genombrottssmarta. Du maste
emellertid fortsatta att ta ditt vanliga smartlindrande opioidlakemedel for att behandla din langvariga
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cancersmarta enligt lakarens anvisningar. Nar du slutar att anvanda Effentora kan du uppleva
abstinenssymtom som liknar de eventuella biverkningarna av Effentora. Om du far abstinenssymtom
eller om du oroar dig 6ver din smartlindring ska du kontakta din lakare. L&karen beddmer om du
behover lakemedel for att lindra eller eliminera abstinenssymtomen.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel kontakta lakare eller apotekspersonal.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem. Ké&nner du av biverkningar skall du kontakta din lakare.

Allvarliga biverkningar

« De allvarligaste biverkningarna ar mycket ldngsam andning, l1agt blodtryck och chock. 1
likhet med andra fentanylprodukter kan Effentora orsaka mycket svara andningsproblem,
som kan leda till dédsfall. Om du blir mycket trétt, eller har ldngsam och/eller ytlig andning,
skall du eller den som vardar dig kontakta lakare omedelbart och s6ka akuthjalp.

« Kontakta din lakare omedelbart om du upplever en kombination av féljande symtom
- Illamaende, krakningar, aptitloshet, trotthet, svaghet, yrsel och lagt blodtryck
Tillsammans kan dessa symtom vara ett tecken pa ett tillstand som kan vara livshotande som
kallas binjurebarksvikt. Ett tillstand da binjurarna inte bildar tillrackligt med hormoner.

Andra biverkningar

Mycket vanliga: kan férekomma hos fler &n 1 av 10 personer

e yrsel, huvudvark

 illamdende, krakning

» dar tabletten appliceras: Smarta, sar, irritation, blédning, domning, tappad kansel, rodnad, svullnad
eller utslag

Vanliga: kan férekomma hos upp till 1 av 10 personer

« kansla av oro eller forvirring, depression, somnsvarigheter

» smakforandring, viktminskning

» sdmnighet, lugnande effekt, dverdriven trétthet, kraftloshet, migran, domning, svullnad i armar
och ben, abstinensbesvar (kan visa sig som féljande biverkningar illamaende, krékning, diarré,
angest, frossbrytningar, darrningar och svettningar), darrningar, fall, frossbrytningar

» forstoppning, inflammation i munnen, muntorrhet, diarré, halsbrénna, aptitléshet, ont i magen,
magbesvar, matsmaltningsbesvar, tandvérk, munsvamp

» klada, kraftig svettning, utslag

e andndd, halsont

» minskning av antalet vita blodkroppar, minskning av antalet réda blodkroppar, sdnkning eller
hojning av blodtrycket, onormalt hdg hjartfrekvens

e muskelsmarta, ryggsmarta

o trotthet

Mindre vanliga: kan férekomma hos upp till 1 av 100 personer

e sarig hals

» minskat antal celler som hjalper blodet att levra

» kansla av upprymdhet, nervositet, onormalhet, darrighet eller Iangsamhet, ser och hor saker som
inte finns (hallucinationer), nedsatt medvetande, mentala férdndringar, desorientering,
koncentrationssvarigheter, forlorar balans, svindel, talsvarigheter, ringning i 6ronen, 6ronbesvar

» stord eller suddig syn, réda 6gon

 ovanligt langsam hjartfrekvens, varmekansla (varmevallningar)

« allvarliga andningsbesvar, besvar med att andas under sémn

50



« eneller flera av foljande besvar i munnen: Sar, tappad kansel, obehag, missfargning,
mjukvavnadsbesvar, tungbesvar, smarta, blasor eller sar pa tungan, ont i tandkéttet, nariga lappar,
tandbesvar

+ inflammerad matstrupe, forlamning av tarmarna, besvar i gallblasan

« kallsvettning, svullnad i ansiktet, allman klada, haravfall, muskelryckningar, muskelsvaghet,
sjukdomskansla, brostbesvar, torst, fryser, kanner dig varm, svart att urinera

¢ sjukdomskénsla

e rodnad

Séllsynta: kan forekomma hos upp till 1 av 1000 personer

« svarigheter att tanka, rorelsestérningar

 blasor i munnen, torra lappar, varblasor i munnen

 brist pa testosteron, onormal kansla i 6gat, upplever ljusblixtar, skéra naglar

» allergiska reaktioner som t.ex. utslag, rodnad, svullnad i lappar eller ansikte, nasselutslag.

Har rapporterats: forekommer hos ett oként antal anvandare

« forlust av medvetande, andningsstillestand, konvulsion (krampanfall)

«  brist pa kénshormoner (androgen-brist)

o lakemedelsberoende (se avsnitt 2)

e lakemedelsmissbruk (se avsnitt 2)

» lakemedelstolerans (se avsnitt 2)

 delirium (symtomen kan besta av en kombination av upprordhet, rastloshet, desorientering,
forvirring, radsla, se och hora saker som inte finns (hallucinationer), sémnstérningar,
mardrémmar)

 Langtidsbehandling med fentanyl under graviditet kan orsaka abstinenssymtom hos det nyfédda
barnet, vilket kan vara livshotande (se avsnitt 2).

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare eller apotekspersonal. Detta galler dven biverkningar som inte
namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det nationella
rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka
informationen om lékemedels sékerhet.

5. Hur Effentora ska forvaras

Forvara detta lakemedel pa ett sakert stalle, oatkomligt for andra personer. Det kan orsaka allvarlig
skada och vara dddligt for personer som anvénder detta lakemedel av misstag, eller fér personer som
anvander lakemedlet avsiktligt utan att det har ordinerats till dem.

Den smartlindrande medicinen Effentora ar mycket stark och kan vara livshotande om den tas

av misstag av ett barn. Detta lakemedel maste forvaras utom syn- och rackhall for barn.

e Anvands fore utgangsdatum som anges pa blisterférpackningen och kartongen efter Utg.dat. eller
EXP. Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven manad.

e Forvaras i originalforpackningen. Fuktkénsligt.

o Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och dvriga upplysningar

Innehallsdeklaration

Den aktiva substansen ar fentanyl. Varje tablett innehaller antingen:
e 100 mikrogram fentanyl (som fentanylcitrat)

e 200 mikrogram fentanyl (som fentanylcitrat)

e 400 mikrogram fentanyl (som fentanylcitrat)

e 600 mikrogram fentanyl (som fentanylcitrat)
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e 800 mikrogram fentanyl (som fentanylcitrat)
Ovriga innehallsamnen &r mannitol, natriumstarkelseglykolat typ A, natriumvatekarbonat,
natriumkarbonat, citonsyra och magnesiumstearat.

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Buckaltabletterna &r platta och runda med fasad kant praglad pa ena sidan med ett C och pa andra
sidan med 1" pa Effentora 100 mikrogram, 2" pa Effentora 200 mikrogram, 4" pa Effentora 400
mikrogram, ”6” pa Effentora 600 mikrogram, "8 pa Effentora 800 mikrogram.

Varje blister innehaller 4 buckaltabletter som levereras i kartonger om 4 eller 28 buckaltabletter.
Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godk&dnnande for forsaljning
TEVAB.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Nederlédnderna

Tillverkare

Teva Pharmaceuticals Europe B.V.
Swensweg 5

2031 GA HAARLEM
Nederlanderna

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle-Stralie 3
89143 Blaubeuren
Tyskland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkénnandet for forséljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG UAB Teva Baltics

Tel/Tél: +32 3820 73 73 Tel: +370 5 266 02 03

Bouarapus Luxembourg/Luxemburg

Tesa ®apma EAJ] Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG.

Ten.: +359 2 489 95 85 Tél: +32 3820 73 73

Ceska republika Magyarorszag

Teva Pharmaceuticals CR, s.r.0. Teva Gyogyszergyar Zrt.

Tel: +420 251 007 111 Tel.: (+ 36) 1 288 6400

Danmark Malta

Teva Denmark A/S L-Irlanda

TIf: +4544 98 55 11 Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 (0) 207 540 7117

Deutschland Nederland

TEVA GmbH Teva Nederland B.V.

Tel: +49 731 402 08 Tel: +31 (0) 800 0228 400

Eesti Norge

UAB Teva Baltics Eesti filiaal Teva Norway AS

Tel: + 372 661 0801 TIf: +47 66 77 55 90
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E)MGda
Specifar A.B.E.E.
TnA: +30 2118805000

Espafia
Teva Pharma, S.L.U.
Tel: + 3491 387 32 80

France
Teva Santé
Tél: +33 15591 78 00

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o
Tel: + 3851 37 20 000

Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 (0) 207 540 7117

island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

Italia
Teva ltalia S.r.l.
Tel: +39 028917981

Kvmpog
Specifar A.B.E.E.
TnA: +30 2118805000

Latvija

UAB Teva Baltics filiale Latvija

Tel: +371 67 323 666

Osterreich
ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
Tel: +43 197007 0

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 345 93 00

Portugal
Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 476 75 50

Romania
Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +4021 230 65 24

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.0.
Tel: +386 1 58 90 390

Slovenska republika
TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421257267911

Suomi/Finland
Teva Finland Oy
Puh/Tel: +358 20 180 5900

Sverige
Teva Sweden AB
Tel: +46 (0)42 12 11 00

United Kingdom(Northern Ireland)
Teva Pharmaceuticals Ireland

Ireland

Tel: +44 (0) 207 540 7117

Denna bipacksedel dndrades senast (MM/AAAA).

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats

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

VETENSKAPLIGA SLUTSATSER OCH SKAL TILL ANDRING AV VILLKOREN FOR
GODKANNANDENA FOR FORSALJINING
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Vetenskapliga slutsatser

Med hénsyn till PRAC:s utredningsprotokoll om den periodiska sékerhetsrapporten (de periodiska
sékerhetsrapporterna) for fentanyl (transmukosal administreringsvag) &r PRAC:s slutsatser foljande:

Mot bakgrund av rapporter i litteraturen, spontana rapporter och tidigare atgarder avseende andra
opioidlakemedel (t.ex. fentanyl transdermala plaster, injektionsvatska, l6sning), anser PRAC att
ytterligare information om opiodberoende ska férmedlas till forskrivare och patienter. PRAC drog
slutsatsen att produktinformationen for lakemedel som innehaller fentanyl (transmukosal
administreringsvag) ska &ndras i enlighet darmed.

Mot bakgrund av rapporter i litteraturen, spontana rapporter och tidigare atgarder avseende andra
opioidlakemedel (t.ex. fentanyl transdermala plaster, injektionsvatska, I6sning), anser PRAC att
produktinformationen ska innehalla ytterligare information om forvaring pa en saker plats. PRAC drog
slutsatsen att produktinformationen for lakemedel som innehaller fentanyl (transmukosal
administreringsvag) ska andras i enlighet darmed.

Mot bakgrund av tillgangliga data i litteraturen och spontana rapporter om toxisk leukoencefalopati i
samband med Gverdosering som inkluderar fall dar ett orsakssamband med Gverdosering av fentanyl &r
en atminstone rimlig mojlighet, drog PRAC:s rapportor slutsatsen att produktinformationen for
lakemedel som innehaller fentanyl (transmukosal administreringsvag) ska andras i enlighet darmed.

Efter att ha granskat PRAC:s rekommendation instammer CHMP i PRAC:s samlade slutsatser och
skal till rekommendationen.

Skal att &ndra villkoren for godkédnnandet (godk&dnnandena) for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for fentanyl (transmukosal administreringsvag) anser CHMP
att nytta-riskforhallandet for lakemedlet (Iakemedlen) som innehaller fentanyl (transmukosal
administreringsvag) ar oférandrat under forutséttning att de foreslagna andringarna gors i
produktinformationen.

CHMP rekommenderar att villkoren for godk&nnandet (godkannandena) for forsaljning dndras.
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