VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

SUFENTA 5 mikrog'ml injektioneste, luos
SUFENTA FORTE 50 mikrog/ml injektioneste, luos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Sufenta: Sufentaniilisitraatti vastaten sufentaniilia 5 mikrog/ml
Sufenta Forte: Sufentaniilisitraatti vastaten sufentaniilia 50 mikrog/ml

Sufenta 2 ml / Sufenta Forte 1 ml, 5 ml: n ampulli: Tami lddke sisdltdd alle 1 mmol
natrumia (23 mg) per 1 ml, 2 ml, 5 ml ampulli, eli se on kaytinndssd "natriumiton".

Sufenta 10 ml: n ampulli: Tadmi lAdkevalmiste siséltdd 35,4 mg natriumia 10 ml: n
ampullia kohti, mki vastaa 1,8 % WHO: n suosittelemasta 2 g natriumin
enimmiisannoksesta aikuiselle.

3.LAAKEMUOTO
Injektioneste, luos

Kuvaus.
Steriili, sdilytysaineeton, kirkas, variton neste.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Sufentaa kdytetddn hskimoon annettuna joko yleisanestesian kipua lievittdvina lisiaineena tai
yksinddn anestesia-aineena ventioiduilla pothilla. Se on erityisen sopiva pitkin ja
poikkeuksellisen kivuliasiin toimenpiteisiin, joissa verenkierron sdllyminen vakaana edellyttda
tehokasta kivun lievitysta.

Anto laskimoon

Kipulddkkeend balansoidun yleisanestesian induktiossa ja ylldpitovaiheessa.
Anestesia-aineena anestesian induktiossa ja ylldpidossa suurten leikkausten yhteydessa (esim.
sydénkirurgia).

Kaytto lapsille
Laskimoon annettava Sufenta on tarkoitettu kédytettdvéksi kipulddkkeend yli 1 kuukauden
ikiisille lapsille balansoidun yleisanestesian induktiossa ja/tai yllipitovaiheessa.

Epiduraalianto
Postoperatiivinen kivun hoito yleiskirurgiassa, rintakehén kirurgiassa tai tuki- ja

likuntaelinten toimenpiteissd ja keisarileikkauksessa.
Kipulddkkeend epiduraalisen bupivakaiinin lisind synnytyksen aikana.

Kaytto lapsille
Sufenta on tarkoitettu kdytettdviksi epiduraalisesti 1 vuoden ikdisten p vanhempien lasten

-03



postoperatiivisen kivan hoitoon  yleiskirurgisten, rintakehén tai ortopedisten toimenpiteiden
jalkeen.

4.2 Annostus jaantotapa

Annostus on yksiléllinen ja riippuu potilaan idstd, painosta, yleistilasta, perussairauksista,
muiden keskushermostoa lamaavien lddkkeiden samanaikaisesta kdytosta,
anestesiamenetelmaist ja leikkauksen luonteesta ja kestosta. Alkuannoksen teho on
huomioitava lisiannoksia madritettdessa.

Annostus laskimoon

— Bradykardian vilttdmiseksi yoidaan antaa pieni laskimonsisdinen (IV) annos
antikolinergistd ainetta juuri ennen anestesia-induktiota.

- Kipulddkkeené:

Aluksi 0,5-5 mikrog/kg hskimoon. Vaikutuksen kesto rippuu annoksesta. 0,5 mikrog/kg
vaikuttaa non 50 mmuutta. Lisdannoksia (10-25 mkrog) annetaan yksilollisesti tarpeen
mukaan leikkauksen oletettu kesto huomioiden.

- Anestesia-aineena:

Amoksila  Sjfog/kg Sufenta aiheuttaa nukahtamisen ja ylipitid annoksesta rippuvan syvin
anestesian iman muita anesteetteja. Lisdannokset 25—50 mikrogrammaa ovat yleensa rittivid
pitimédn yli sydin- ja verenkiertoelimiston tasapainoa anestesian aikana.

Epiduraaliannostus
Neulan tai katetrin oikea paikka on tarkistettava ennen annostelua.

- Toimenpiteen jilkeinen kipu:
Aloitusannos 30—50 mikrogrammaa riittdd 4—6 tunniksi. Lisdannos (25 mikrog tai puolet
alkuannoksesta) voidaan antaa kivun lievityksen heiketessé.

- Synnytys:

Sufentan (10 mikrog) lisidminen epiduraaliseen bupivakaiiniin (0,125-0,25 %) saa aikaan
pidemmén ja paremman kivun lievityksen. Tarvittaessa yhdistelméd voidaan antaa kahdesti
uudestaan. Sufentaniilin kokonaisannoksen 30 mikrogrammaa ylittdmistd ei suositella.

Vanhukset
Vanhuksilla tai hyvin huonokuntoisilla potilailla on kéytettidvi edelld mainittua pienempia
annoksia.

Pediatriset potilaat

Annostus laskimoon

< 1 kuukauden ikdiset lapset (vastasyntyneet):

Koska vastasyntyneiden farmakokineettisissd parametreissi esiintyy suurta vaihtelua,
luotettavia annossuosituksia ei voida antaa. Ks. myos kohdat 4.4 ja 5.2.

> 1 kuukauden ikdiset lapset:
Kaikkien annosten yhteydessé suositellaan antamaan esilddkityksend antikolinergista
ladkevalmistetta, kuten atropiinia, ellei sen kédytto ole vasta-aiheista.

Anestesian induktio
Sufenta voidaan antaa hitaana, 30 sekuntia kestivéna tai hitaampana bolusingektiona 02-0,5
mikrog/kg yhdistelménd muiden anestesian induktioon kéytettdvien ladkeaineiden kanssa.
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Suurten leikkausten (esim. sydénleikkauksen) yhteydessd voidaan antaa enintdén annos 1

mikrog/kg.

Anestesian ylldpito ventiloiduilla potilailla

Sufenta voidaan antaa osana balansoitua anestesiaa. Annostus riippuu muista samanaikaisesti
kaytettdvistd anestesia-aineista seké leikkauksen tyypistd ja kestosta. Aloitusannos

0,3—2 mikrog/kg annetaan hitaana, vahintddn 30 sekuntia kestdvénd bolusinjektiona, jonka
jilkeen voidaan tarvittaessa antaa lisdbolusinjektioita 0,1-1 mikrog/kg enintdén
kokonaisannokseen 5 mikrog/kg saakka sydianleikkauksen yhteydessa.

Epiduraaliannostus

Sufentaa saa antaa lapsille epiduraalisesti vain lasten epiduraalianestesiaan ja opioidien
hengitysté lamaavien vaikutusten hoitoon erityiskoulutuksen saanut anestesiologi.
Tarkoituksenmukaisten elvytysvilineiden, hengitysteiden avoimina pitdmiseen tarvittavat
vilineet mukaan lukien, ja opioidiantagonistin on oltava vilittomésti saatavilla.

Pediatrisia potilaita on seurattava véahintéén 2 tunnin ajan Sufentan epiduraaliannon jilkeen
hengityslaman oireiden havaitsemiseksi.

Sufentan epiduraalinen kéytto pediatrisille potilaille on dokumentoitu vain pienelld
potilasjoukolla.

> 1-vuotiaat lapset:

Leikkauksen aikana annettu yksi Sufenta-bolusannos 0,25-0,75 mikrog/kg lievittaa kipua
1-12 tunnin ajan. Tehokkaan analgesian kestoon vaikuttavat leikkaustoimenpide seka
amidityyppisten puudutteiden samanaikainen epiduraalikdytto.

< 1-vuotiaat lapset:

Sufentan turvallisuutta ptehoa ale 1 vuoden ikésile hpsile ei ok vielh varmistettu (ks.
myds kohdat4.4ja 5.1).

Talla hetkelld kdytettdvissa olevat tiedot yli 3 kuukauden ikdisistd lapsista kuvataan
kohdassa 5.1, mutta annostussuosituksia ei voida antaa.

Vastasyntyneistd ja alle 3 kuukauden ikéisistd vauvoista ei ole tietoja kiytettdvissa.

4.3 Vasta-aiheet
Tunnettu sufentaniilin, valmisteen muiden aineosien tai muiden opioidien huono siedettivyys.

Anto hskimoon synnytyksessé tai ennen napanuoran sulkemista keisarileikkauksessa on vasta-
aiheista, koska sufentaniili voi atheuttaa vastasyntyneen hengityslaman. Sitd vastoin
epiduraalisesti synnytyksen aikana annettu Sufenta ei 30 mikrogramman sufentaniiliannokseen
asti vaikuta didn tai vastasyntyneen tilaan. Ks. kohta 4.4 (Varoitukset jakéyttoon hittyvét
varotoimet) seké kohta 4.6 (Raskaus j imetys).

Muiden epiduraalisesti annettavien opioidien tavoin Sufenta on vasta-aiheinen seuraavissa
tiloissa: vaikea verenvuoto tai shokki, verenmyrkytys, ruiskeen antokohdan tulehdus,
hyytymistekijamuutokset kuten trombosytopenia ja hyytymshéirid, hyytymisenestohoito tai
muu samanaikainen lddkehoito, jonka seurauksena epiduraaliannostelu voi ola vasta- aiheinen.

4.4 Varoitukset jakiyttoonliittyviit varotoimet

Sufenta on tarkoitettu anestesiologisen koulutuksen saaneen ladkérin kayttoon.

Hengityslama
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Hengityslama on annoksesta riippuvainen ja se on hoidettavissa opioidien vastalddkkeelld
(naloksoni). Naloksonin toistuva annostelu saattaa olla tarpeen, koska hengityslama voi kestda
pidempéin kuin vastalddkkeen vaikutus. Syvda analgesiaa seuraa huomattava hengityslama. Se
voi jatkua pitkddn leikkauksen jilkeen, ja jos sufentaniili on annettu laskimoon, hengityslama
voi jopa uusiutua. Tamén vuoksi potilaita tulee tarkkailla asianmukaisesti. Elvytysvilineet ja
opioidi vastalddke on aina oltava saatavilla.

Hyperventilaatio anestesian aikana saattaa muuttaa potilaan hiilidioksidivastetta, mikd voi
vaikuttaa hengitykseen toimenpiteen jilkeen.

Toleranssi ja opioidien kdyttohdirio (vddrinkdytto ja riippuvuus)

Opioidien toistuva annostelu voi aiheuttaa toleranssia, fyysistd ja psyykkistd riippuvuutta seka
opioidien kayttohdiriotd. Potilaat, jotka kdyttavét jatkuvaa opioidilddkitysté saattavat tarvita
suurempia annoksia, samoin opioidien védrinkayttéjit.

Sufenta-valmisteen vaarinkdytto tai tahallinen vadrinkayttd voi johtaa yliannostukseen ja/tai
kuolemaan. Opioidien kdyttohdirion kehittymisen riski on suurentunut, jos potilaalla tai hinen
perheenjdsenilld (vanhemmat tai sisarukset) on aiemmin ollut péihteiden vaarinkdytt6d (mukaan
lukien alkoholin vadrinkdyttdd), jos potilas tupakoi taijos hénelld on aiemmin ollut
mielenterveysongelmia (esim. vakava masennus, ahdistuneisuutta tai persoonallisuushdirio).

Potilaita on tarkkailtava huumekayttoon viittaavan kdytoksen varalta (esim. lian aikaiset
reseptinuusimispyynnét). Tahdn kuuluu samanaikaisesti kdytdssé olevien opioidien ja
psykoaktiivisten aineiden (kuten esimerkiksi bentsodiatsepiinien) tarkkailu. Niiden potilaiden
kohdalla, joilla on opioidihdirién oireita, on harkittava riippuvuuksiin erikoistuneen ldakarin
konsultaatiota.

Hoidon keskeyttiminen ja vieroitusoireyhtymd

Pitkdaikainen toistuva anto lyhyin véliajoin voi johtaa vieroitusoireyhtymén kehittymiseen
hoidon lopettamisen jilkeen. Sufenta -valmisteen kiyton lopettamisen jélkeisid oireita, mukaan
lukien takykardiaa, hypertensiota ja kithtyneisyyttd, on raportoitu toisinaan dkillisen
lopettamisen yhteydessa, erityisesti yli kolmen (3) vuorokauden pituisen pitkdaikaisen
annostelun jilkeen. Infuusion uudelleen aloittaminen ja vihentdminen on ollut hyddyllistd
nédiden tapausten yhteydessa siltd osin kuin siitd on raportoitu. Yli kolmen (3) vuorokauden
pituista Sufenta -valmisteen kayttod ei suositella mekaanisesti ventiloiduille tehohoitopotilaille.

Sedatiivisten lddkkeiden kuten bentsodiatsepiinien ja sen kaltaisten sedatiivisten lddkkeiden
samanaikaisen kdyton aiheuttamat riskit:

Sufentan ja sedatiivisten ladkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien ja sen kaltaisten lidkkeiden,
samanaikainen kdyttd voi aiheuttaa sedaatiota, hengityslamaa, koomaa pkuoleman. Néiden
riskien vuoksinditd sedatiivisia lidkkeitd voidaan miaritd samanaikaisesti opioiden kanssa
vain selasille potiaille, jolle muut hoitovaihtoehdot eivit sovi. Jos pothalle padtetddin madrata
Sufenta-valmistetta samanaikaisesti sedatiivisten laékkeiden kanssa, on maaréttiavé pienin
tehoava annos phoidon on oltava mahdollsimman lyhytkestoinen.

Potilasta on seurattava tarkkaan hengityslaman jasedaation merkkien ja oireiden varalta. On

myds tirkedd tiedottaa potibita ja heiddn ldheisiddn tunnistamaan tillaiset oireet (ks. kohta
4.5).
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Unenaikaiset hengityshdiriot

Opioidit voivat aiheuttaa unenaikaisia hengityshdiriitd, kuten sentraalista uniapneaa
(CSA) ja wune naikaista hypoksemiaa. Opioidien kayttd liséd CSA:n riskid
annosriippuvaisesti. Harkitse opioidien kokonaisannoksen pienentémistd potilailla, joilla
on sentraalinen uniapnea.

Vartalolihasten jdykkyysSufenta voi aiheuttaa vartalolihasten jiykkyytté, jota voi imeti myos
rintakehén lihaksissa. Tdméa voidaan vilttdd noudattamalla seuraavia ohjeita: hidas anto laskimoon
(tavallisesti riittdva toimenpide pienili annoksilla), esildékitys bentsodiatsepiinilla, lihasrelaksantin kaytto.

Ei-epileptiset pakkoliikkeet ovat mahdollisia.

Syddin- ja verenkiertoelimistoon kohdistuvat vaikutukset

Syddamen harvalyontisyyttd pmahdollinen syddmenpyséhdys voi ilmeti, jos potias ei ok
saanut riittdvasti antikolinergeja taijos Sufentaa kiytetdin yhdessa pulssitiheyttd hidastavien
lihasrelaksanttien kanssa. Syddmen harvalyontisyyttd voidaan hoitaa atropinilla.

Opioidit voivat aiheuttaa liiallista verenpaineen laskua etenkin hypovoleemisilla potilailla.
Tasaisen valtimopaineen ylldpitimiseksi on tehtidva tarpeelliset toimenpiteet.

Nopean opioidiruiskeen antamista tulee vilttda potilailla, joilla on heikentynyt kallonsisdinen
myotddvyys. Nailld potilailla valtimopaineen ohimenevid laskua voi toisinaan seurata
lyhytkestoinen aivojen perfuusiopaineen lasku.

Maha-suolikanavaan liittyvit vaikutukset

Koska sufentaniili on p-opioidireseptoriagonisti, se voi heikentdd maha-suolikanavan
motiliteettia. Sufenta-valmisteen kdytssd on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on
ileuksen riski.

Koska sufentaniili on p-opioidireseptoriagonisti, se voi aiheuttaa sapenjohtimen ja
haimatichyen sulkijalihasten (Oddin sulkijan) kouristuksia. Siksi Sufenta-valmisteen kidytdssa
on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on sappiteiden sairaus, mukaan lukien akuutti
haimatulehdus.

Vastasyntyneen vieroitusoireyhtymd
Jos naiset kdyttdvit opioideja jatkuvasti raskaana ollessaan, vastasyntyneilld on olemassa
vastasyntyneiden vieroitusoireyhtymén riski (katso Raskaus).

Erityiset annosteluolosuhteet

Vanhusten ja huonokuntoisten potiiden annosta suositellaan alennettavaksi. Varovaisuutta
tulee noudattaa hoidettaessa potilaita, jolla on jokin seuraavista sairauksista:

epatasapainossa oleva kilpirauhasen vajaatoiminta, keuhkosairaus, alentunut hengitysreservi,
alkoholismi, maksan tai munuaisen vajaatoiminta. Nima potilaat vaativat myos pidennettyd
toimenpiteen jilkeistd seurantaa.

Annettaessa Sufenta epiduraalisesti varovaisuutta tulee noudattaa potilailla, joiden
hengitystoiminta on heikentynyt, seké sikion ahdinko- ja vaaratilanteissa. Potilasta tulee
seurata 1 tunnin ajan jokaisen epiduraalisen ruiskeen antamisen jilkeen mahdollisen
hengityslaman vuoksi.

Opioidien aiheuttama hyperalgesia
Kuten muitakin opioideja kéytettdessi, jos sufentaniilinannoksen suurentaminen ei
johda riittdvddn kivun hallintaan, on huomioitava opioidien aiheuttaman hyperalgesian
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mahdollisuus. Sufentaniiliannoksen pienentdminen, sufentaniilihoidon lopettaminen tai
taustakipuun annettavan hoidon muuttaminen saattavat olla tarpeen.

Opioidien aiheuttama hyperalgesia (OIH) on paradoksaalinen vaste opioidille,
erityisesti silloin, kun niitd kdytetddn suurina annoksina tai jatkuvasti, jossa kivun
havaitseminen on lisidntynyt vakaasta tailisidntyneestd opioidialtistuksesta huolimatta.
Se eroaa sietokyvystd, jossa tarvitaan suurempia opioidiannoksia saman kipua
lievittivdn vaikutuksen saavuttamiseksi tai toistuvan kivun hoitoon. Opioidien
aiheuttaman hyperalgesian oireisiin kuuluvat lisdéntynyt kipu, yleistynyt kipu (eli kipu,
joka eiliity tiettyyn alueeseen) tai tavallisten (tavallisesti kipua aiheuttamattomien)
arsykkeiden aiheuttama kipu (allodynia) ilman niyttdd taudin etenemisesta.

Pediatriset potilaat

Koska vastasyntyneiden farmakokineettisissi parametreissé esiintyy suurta vaihtelua,
sufentaniilin laskimonsiséiseen antoon vastasyntyneille littyy yl tai aliannostuksen riski. Ks.
myds kohdat 4.2 5.2.

Epiduraalisesti annetun Sufentan turvallisuutta ptehoa ale 1 vuoden kisille hpsike ei ok
vl varmistettu (ks. myds kohdat4.2 a 5.1).

Sufenta 2 ml/ Sufenta Forte 1 ml, 5 ml: n ampulli: Tadma laéke siséltdé alle 1 mmol natriumia
(23 mg) per 1 ml, 2 ml, 5 ml ampulli, eli se on kdytdnndssd "natriumiton".

Sufenta 10 ml: n ampulli: Tama lddkevalmiste sisdltdad 35,4 mg natriumia 10 ml: n ampullia
kohti, mikd vastaa 1,8 % WHO: n suosittelemasta 2 g natriumin enimmaisannoksesta
aikuiselle.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa sekimuut yhteisvaikutukset

Keskushermostoa lamaavat lddkkeet

Barbituraatit, bentsodiatsepiinit tai niden kaltaiset lidkkeet, neuroleptit, yleisanesteetit ja
muut ei-selektiiviset keskushermostoa lamaavat aineet (esim. akoholi) saattavat lisété opioidien
aiheuttamaa hengityslamaa. Sufenta-annoksen on oltava tavallista pienempi ndita
keskushermostoa lamaavia lddkkeitd saaneille potiaille. Addiiivisen keskushermostoa lamaavan
vaikutuksen vuoksi opioidien j sedatiivisten Iddkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien ja
vastaavanlaisten ladkkeiden samanaikainen kaytto lisdd hengityslaman, voimakkaan sedaation,
kooman ja kuoleman riskid. Annostusta jasamanaikaisen hoidon kestoa on rajoitettava (ks.
kohta 4.4).

Sytokromi P450 344 -entsyymin (CYP3A4:n) estdjdt

Sufentaniili metaboloituu pédédasiassa sytokromi P450 3A4 (CYP 3A4) -entsyymin
vilitykselld. Erytromysiinin (tunnettu CYP 3A4 -entsyymin estéjd) aiheuttamaa in

vivo -nhbitiota ei kuitenkaan ole todettu. Vaikka klininen nyttd puuttuu, in vitro -tiedot
viittaavat sithen, ettd muut voimakkaat CYP 3A4 -entsyymin estéjit (esim. ketokonatsoli,
itrakonatsoli, ritonaviiri) saattavat estdd sufentaniilin metaboliaa. Tdma saattaa lisata
pidentyneen tai viivistyneen hengityslaman riskié. Ndiden lddkkeiden samanaikainen kayttd
edellyttidd potilaan erityistd seurantaa. Sufenta-annoksen pienentdminen saattaa ola tarpeen.

Monoamiinioksidaasin estdjdt (MAO:n estdjdt)
Monoamiinioksidaasin estéjid ei saa ottaa kahden vilkkon aikana ennen tai samanaikaisesti
Sufentan ja Sufenta Forten antamisen kanssa.

Serotonergiset lidkkeet

Sufentaniilin samanaikainen antaminen serotonergisen aineen, kuten selektiivisten serotoniinin

takaisinoton estéjien (SSRI), serotoniinin ja noradrenaliinin takaisinoton estéjien (SNRI) tai

monoamiinioksidaasin estdjien (MAOTI) kanssa, voi lisidtd serotoniinioireyhtymén riskid, joka
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on mahdollisesti hengenvaarallinen tila.

Gabapentinoidit
Opioidien ja gabapentinoidien (gabapentiinin ja pregabaliinin) samanaikainen kaytto lisid
opioidien yliannostuksen, hengityslaman ja kuoleman riskia.

Sufentan vaikutus muihin lddkkeisiin

Sufentan antamisen jélkeen muiden keskushermostoa lamaavien lidkkeiden annosta tulee
pienentdd. Tama on erityisen tirkeéd leikkauksen jilkeen, koska voimakkaaseen analgesiaan
littyy merkittdvdéd hengityslamaa, joka voi pitkittyd taiuusiutua leikkauksen jilkeen.
Keskushermostoa lamaavien lidkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tainiden kaltaisten
ladakkeiden, kaytto tind ajanjaksona saattaa suhteettomastisuurentaa hengityslamanriskid (ks.
kohta 4.4).

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus jaime tys

Laskimoon annetun Sufentan kéyton turvallisuudesta raskauden aikana ei ok toistaiseksi
riittdvésti tietoa. Eldinkokeissa ei ok todettu teratogeenisid vaikutuksia. Ks. kohta 5.3
(Prekliiniset tiedot turvallisuudesta). Mahdollsia riskejd tulee verrata saavutettavaanhydtyyn.

Opioidien jatkuva kéyttd raskauden aikana voi aiheuttaa vastasyntyneelle riippuvuutta,
mikd puolestaan johtaa vastasyntyneen vieroitusoireyhtymééin. Jos opioidien
pitkékestoinen kdyttd on tarpeen raskaana olevalla naisella, kerro potilaalle
vastasyntyneiden opioidivieroitusoireyhtymén riskista.

Kontrolloiduissa klinisssé tutkimuksissa Sufenta lisdttyni epiduraaliseen bupivakainiin ei ok
aiheuttanut synnytyksen aikana haittavaikutuksia éidile tai vastasyntyneelle, kun Sufentan
kokonaisannos on olut < 30 mikrogrammaa. Anto laskimoon on vasta-aiheista synnytyksen
yhteydessa. Sufenta lipdisee istukan. Kun epiduraalisesti annetun sufentaniilin kokonaisannos

oli korkeintaan 30 mikrogrammaa, keskiméérdinen plasmapitoisuus napalaskimossa ol 0016

ng/ml

Aidin ja lapsen vilittdmissi Eheisyydessé on oltava hengityskoneita niiden mahdollista tarvetta
varten. Lapsen on aina tarvittaessa saatava opioidiantagonistia.

Sufentan kédytostd toksemiapotilailla ei ole kokemusta.

Sufenta erittyy didinmaitoon. Varovaisuutta tulee noudattaa kiytettdessd Sufentaa imettéville
dideille.

4.7 Vaikutus ajokykyyn jakoneiden kiyttokykyyn

Autola ajo j tarkkuutta vaativien koneiden kéytt6 on kielletty, kunnes on kulinut riittédva aika
Sufentan annosta.

4.8 Haittavaikutukset

Sufentan p Sufenta Forten turvallisuutta arviotin kuudessa klinisessé  tutkimuksessa, johin
osallistui 650 sufentaniilia saanutta potilasta. Potilaista 78 osallistui kahteen tutkimukseen,
joissa sufentaniilia annettiin lhskimoon nukutusaineena anestesian aiheuttamiseksi ja ylipitoon
potiaille, joile tehtiin suuri kirurginen toimenpide (sepelvaltimo-ohitus tai avosydénleikkaus).
Loput 572 potilasta osallistui neljidn tutkimukseen, joissa sufentaniilia annettiin epiduraalisesti
leikkauksenjélkeisen kivun hottoon, tai synnytyskipujen hotoon alatiesynnytyksen aikana
yhdessa epiduraalisesti annostellun bupvakaiinin kanssa. Nama potilaat saivat vahintdén
yhden sufentaniiiannoksen jaheista keréttiin turvallisuustiedot.

Néiden tutkimusten yhdistettyjen tietojen perusteella ykesimmin raportoituja
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haittavaikutuksia (esiintyvyys > 5 %) olivat (esiintyvyys merkitty sulkuhn) sedaatio
(19,5 %), kutma (15,2 %), pahonvointi (9,8 %) ja oksentelu (5,7 %).

Pediatriset potilaat
Haittavaikutusten esiintymistiheyden, luonteen ja vaikeusasteen odotetaan olevan lapsilla
samat kuin aikuisilla.

Seuraavaan taulukkoon on sisdllytetty Sufentanja Sufenta Forten kdyton yhteydessé edelld
mainituissa kliinisissd tutkimuksissa havaitut ja myyntiluvan saamisen jilkeisen kayton
yhteydessé imoitetut haittavaikutukset. Esiintymistiheys ilmoitetaan seuraavasti:

Hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10), melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100),
harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000, hyvin harvinainen (< 1/10 000) ja tuntematon (saatavissa
oleva tieto eiritd arviontiin).

Taulukko 1: Haittavaikutukset

Haittavaikutukset
Esiintymistiheys
Elinjirjestelméi | Hyvin | Yleinen Melko Harvinai | Tuntematon
yleine | (> 1/100, harvinainen | nen
n <1/10) (= 1/1 000, (>1/10 00
=11 < 1/100) 0,
0) < 1/1 000)
Infektiot Nuha
Immuunijirjeste Y liherkkyys Anafylaktinen
Iméa sokki,
anafylaktinen
reaktio,
anafylaktoidi
reaktio
PsyykKkiset Apatia,
héiriot hermostuneisu
us

-03




Hermosto Sedaat | Vastasyntyneen | Ataksia, Kooma,
i0 vapina, vastasyntynee kouristukset,
heitehuimaus, n dyskinesia, tahattomat
padnsarky poikkeava lihaskouristuk
lihasjénteys set
(dystonia),
heijasteiden
kithtyneisyys
(hyperrefleksia
),
lisdéntynyt
lihasjénteys,
vastasyntynee
n
epanormaalin
hitaat tai
heikot
lihasliikkeet
(hypokinesia),
uneliaisuus
Silmat Nékohairio Mioosi
Sydén Takykardia Eteis- Sydédmenpysd
kammiokatkos hdys
Syanoosi,
bradykardia,
rytmihirio,
poikkeava
EKG
Verisuonis to Kohonnut Sokki
verenpaine,
matala
verenpaine,
kalpeus
Hengityselimet, Vastasyntyneen | Bronkospasmi, Hengityspysah
rintakehi ja Syanoosi vihentynyt dys,
vilikarsina keuhkotuuletu hengityskatkos
S bl b
kéheys, yska, hengityslama,
hikka, keuhkopdho,
hengityselinsai kurkunpdin
raus kouristus
Ruoansulatus eli Oksentelu,
mis to pahoinvointi
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Tho ja Kutina | Thon Allerginen Punoitus
ihonalainen vérjdytyminen ihottuma,
kudos liikahikoilu,
ithottuma,
vastasyntynee
n ihottuma,
kuiva iho

Luusto, lihakset Lihasnykaykset | Selkdkipu, Lihaskouristuk

ja sidekudos vastasyntynee set
n vihentynyt
lihasjénteys,

lihasjaykkyys

Munuaiset ja Virtsaumpi,
virtsatiet virtsan
pidatyskyvytto
myys

Yleisoireet ja Kuume Hypotermia,
antopaikassa alentunut

todettavat haitat ruumiinBmpo,
kohonnut
ruumiinldmpo,
vilunvéristyks
et,
pistoskohdan
reaktio,
pistoskohdan
kipu, kipu

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistid
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty—haittatasapainon jatkuvan
arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epaillyista
haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Oireet ja merkit

Oireet ilmenevdt Sufentan farmakologisten vaikutusten ylikorostumisena.
Hengityslamaa, jonka vaikeusaste voi vaihdella hengityksen hidastumisesta
hengityspyséhdykseen, saattaa esiintyd.

Hoito

Vihentyneen keuhkotuuletuksen tai hengityspysahdyksen kyseessé ollessa riittdvastd hapen
saannista ja hengityksen avustamisesta tai kontrolloimisesta on huolehdittava. Hengityslamaa
voidaan hoitaa opioidien vastalddkkeelld (naloksonilla) yhdessd muiden tukitoimenpiteiden
kanssa. Naloksonin toistuva anto saattaa ola tarpeen, koska hengityslama voi kestiaa
pidempéén kuin naloksonin vaikutus. Mikéli hengityslamaan littyy luurankolihasten jaykkyyttd,
lihasrelaksantteja saatetaan tarvita helpottamaan hengityksen avustamista tai
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riittdvan hengityksen varmistamista.

Potilaan ruumiinlimpdd ja nestetasapainoa seurataan huolellisesti. Vaikean tai pysyvéin
hypotension kyseessa ollessa mahdollinen veren epdnormaalin pieni tilavuus huomioidaan ja
hoidetaan sopivalla laskimonsisdiselld nestehoidolla.

5. FARMAKOLOGISETOMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhma: opioidianesteetit, ATC-koodi: NOIAHO3

Sufentaniili on hyvin voimakas opioidianalgeetti (ihmiselld 7—10 kertaa niin voimakas kuin
fentanyyli). Laskimoon annettuna sufentaniilin vaikutus alkaa nopeasti. Vaikutus lakkaa
ennustettavasti, koska kumuloituminen on vdhaisté ja eliminoituminen on nopeaa. Kivun
lievityksen syvyys on annoksesta riippuva ja sitd voidaan séédelld leikkauksen aiheuttaman
kiputason mukaan.

Muiden opioidien tavoin sufentaniili saattaa annoksesta ja antonopeudesta riippuen aiheuttaa
lihasjaykkyyttd, euforiaa, mioosia ja bradykardiaa.

Potilailla tehdyissé tutkimuksissa sufentaniili ei ole aiheuttanut histamiinin vapautumista.
Kaikki sufentaniilin vaikutukset ovat vilittomasti ja tdydellisesti kumottavissa spesifisen
opioidivaikutuksen vastalddkkeen (naloksonin) vilitykselld.

Epiduraalikdytossd sufentanilillh  saadaan spinaalipuudutus 5—10 minuutissa yleenséa 4—6

tumin ajaksi.

Pediatriset potilaat:

Epiduraaliannostus:

Kun viidelletoista idltddn 4—12-vuotiaalle lapselle annettiin epiduraalisesti 0,75 mikrog/kg
sufentaniilia, keskimiddrdinen aika analgesian alkamiseen oli 3,0 = 0,3 minuuttia ja analgesian
keskiméériinen kesto oli 198 £+ 19 minuuttia.

Sufentaniilia on annettu epiduraalisesti vain pienele joukole 3 kuukauden — 1 vuoden kasid
lapsia, joloin he saivat yhden bolusannoksen 0,25-0,75 mikrog/kg leikkauksenjélkeisen kivun
hoitoon.

Y1i 3 kuukauden kisik lpsile annettiin sufentaniilin epiduraalisen bolusannoksen 0,1
mikrog/kg jilkeen epiduraali-infuusiona 0,03—0,3 mikrog/kg/h yhdistelména

amidityyppisen puudutteen kanssa, mili saavutettiin tehokas leikkauksenjilkeinen
kivunlievitys enintddn 72 tunnin ajaksi, kun potilaalle oli tehty subumbilikaalinen leikkaus.

5.2 Farmakokine tiikka
Sufentaniili on synteettinen opioidi, jolla on p-agonistisia farmakologisia vaikutuksia.

Jakautuminen

Sufentaniilia on tutkittu hskimoon annetuila 250—1500 mik|Jfll annoksilla. Niitd annoksia
kiytettdessd on olut mahdollista mitata lidkeainepitoisuuksia pidempéin.

Tutkimuksissa jakautumisvaiheen puoliintumisajat olivat 2,3—4,5 min ja 37—73 min. V¢
(jakautumistilavuus sentraalisessa tilassa) on 14,2 1 Vdss (jakautumistilavuus vakaassa
tilassa) 344 1 Jakautumisen puoliintumisajat (ei terminaalinen puolintumisaika) maaradvat
sufentaniilipitoisuuden vihenemisen plasmassa. Sufentanilin farmakokinetiikka on lineaarinen
tutkitulla  annosvalilld.

Epiduraalisesti annettuna plasman huippupitoisuus saavutetaan 10 minuutissa. Pitoisuus on
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4-6 kertaa pienempi kuin laskimoon annettuna. Adrenaliini (50—75 pg) vdhentdd imeytymisté
isoon verenkiertoon 25-50 %.

Plasmassa sufentaniili on noin 92,5-prosenttisesti proteiineihin sitoutuneena.

Biotransformaatio
Biotransformaatio tapahtuu pddasiassa maksassa ja ohutsuolessa. Sufentaniili metaboloituu
pédasiassa sytokromi P450-3A4 entsyymin vilitykselld.

Eliminaatio

Sufentaniilin keskimiardinen (vaihteluvili imoitettu suluissa) terminaalinen elimmnaation
puoliintumisaika on 784 (656—938) mmuutta. Mittausmenetelmien herkkyyden rajoituksista
johtuen sufentaniilin eliminaation puolintumisaika annoksella 250 mkrog oli merkittdvasti
lyhyempi (240 min) kuin annoksella 1 500 mkrog. Plasmapuhdistuma oli 917 mimin. Noin 80
% annetusta annoksesta erittyy 24 tunnin kuluessa pvain 2 % annoksesta poistuu
muuttumattomassa muodossa.

Erityisryhmdt

Maksan vajaatoiminta

Kirroosipotilailla jakaantumistilavuus jonkin verran kasvaa ja kokonaispuhdistuma jonkin
verran pienenee verrokkiryhméian verrattuna. Tésti johtuen puolintumisaika kasvaa
merkittavasti (noin 30 prosentilla) ja pothita tulee seurata leikkauksen jilkeen pidempédan (ks.
kohta 4.4. Varoitukset jakdyttoon littyvit varotoimet).

Munuaisten vajaatoiminta

Dialyysi- p munuaisensiirtopotilaiden vakaan tilan jakaantumistilavuus, kokonaispuhdistuma ja
terminaalinen elimmnaation puolintumisaika eivdt eroa terveiden verrokkien vastaavista arvoista.
Téssd potilasryhméssé sufentaniilin vapaassa fraktiossa ei todettu eroja terveisiin potiaisiin
verrattuna.

Pediatriset potilaat:
Lapsista on vihin farmakokineettistd tietoa.

Anto laskimoon

Sttoutuminen plasman proteineihin on bhpsilh vihdisempia verrattuna aikusin j lisdéntyy idn
mydtd. Vastasyntyneilld sufentaniilista sitoutuu proteineihin noin 80,5 % verrattuna 88,5 %iin
pkkulpsilla, 91,9 %in bpsih ja 92,5 %in akusilla.

Pediatrisille sydidnleikkauspotilaille laskimoon annetun sufentaniilin bolusannoksen
10—15 mikrog/kg jélkeen sufentaniilin farmakokinetiikkaa voidaan kuvata akusin verrattuna
vastaavanlaisella tricksponentiaalisella kdyrélld (taulukko 2). Painon mukaan normalsoidun
puhdistuman osoitettiin olevan pkkulpsilla ja lapsilla suurempi verrattuna nuorin, joiden
puhdistumanopeus oli verrattavissa aikuisten puhdistumanopeuteen. Vastasyntyneiden
puhdistuma oli huomattavasti hitaampi ja sind esiintyi suurta vaihtelua (vaihteluvéli 1,2—

8,8 m/minvkg ja yksi vahteluvilin ukopuolinen arvo 21,4 mmin/kg). Vastasyntyneiden
vakaan tilan jakautumistilavuuden osoitettiin olevan suurempi ja eliminaation
puoliintumisajan pidentynyt. Farmakodynaamiset erot saattavat ola farmakokineettisten
parametrien erojen vuoksi suuremmat, jos sitoutumaton fraktio otetaanhuomioon.

Taulukko 2: Sufentaniilin keskimééréiset farmakokineettiset parametrit lapsille boluksena
laskimoon annetun yksittdisen sufentanilliannoksen 10—15 mikrog/kg jialkeen (N = 28).
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Vass T2 Puhdistuma

(Vkg) (min) (ml/kg/min)
Ikéryhmi N Keskiarvo (= Keskiarvo (= Keskiarvo (=

keskihajonta) keskihajonta) keskihajonta)
Vastasyntyneet 9 4,15 (1,01) 737 (346) 6,7 (6,1)
(030 piivad)
Pikkulapset (2—23 kk) 7 3,09 (0,95) 214 (41) 18,1 (2,8)
Lapset (3—11-vuotiaat) | 7 2,73 (0,50) 140 (30) 16,9 (3,2)
Nuoret (13—18-vuotiaat) | 5 2,75 (0,53) 209 (23) 13,1 (3,6)

Cl =puhdistuma, normalisoitu painon mukaan, N = analyysiin mukaan otettujen potilaiden
lukuméérd; Tip=eliminaation puolintumisaika; V= vakaan tilan jakautumistilavuus.
Mainitut ikédrajat ovat tutkimuksessa mukana olleiden lasten mukaiset.

Anto epiduraalisesti

Viidelletoista idltddn 4—12-vuotiaalle lapselle epiduraalisesti injektiona annetun
sufentaniiliannoksen 0,75 mikrog/kg jilkeen mitattu pitoisuus plasmassa oli 30, 60, 120 ja
240 minuuttia annon jilkeen 0,08 £0,01 — 0,10 £ 0,01 ng/ml

Kuudella idltdan 5- ja 12-vuotiaalla lapsella, jotka saivat sufentaniilia bolusannoksina 0,6
mikrog/kg ja sen jalkeen 0,08 mikrog/kg/h sufentaniilia ja 0,2 mg/kg/h bupivakaiinia

jatkuvana epiduraali-infuusiona 48 tunnin ajan, huippupitoisuudet saavutettiin non

20 minuuttia bolusinjektion jélkeen ja ne vaihtelivat havaitsemisrajan alapuolelta (<

0,02 ng/ml) pitoisuuteen 0074 ng/ml

5.3 PreKkliiniset tiedot turvallisuudesta

Havaitut prekliiniset vaikutukset saatiin riittdvan paljon suuremmilla annoksilla kuin
thmiselle annettu maksimiannos, joten niiden klininen merkitys on vidhdinen.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Natriumkloridi, injektionesteisiin kaytettidva vesi.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei tunnettuja yhteensopimattomuuksia

6.3 Kestoaika

3 vuotta. Laimennettu liuos on kdytettdva 24 tunnin kuluessa, kun valmiste sdilytetdin
+2—+8 °C:ssa tai 12 tunnin kuluessa, kun valmiste séilytetddn +15—+25 °C:ssa.

6.4 Sailytys
Pidd ampulli ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot
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Sufenta 5 mikrog/ml injektioneste: 5 x 2 ml, 5 x 10 ml, lasiampulli.
Sufenta Forte 50 mikrog/ml injektioneste: 5 x 1 ml, 5 x 5 ml, lasiampulli.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Sufenta voidaan laimentaa 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridi-infuusionesteelld tai 50 mg/ml (5
%) glukoosi-infuusionesteelld. Muovsia infuusiovélineitd voidaan kéyttéa jalaimennettu fuos
on kéytettdva 24 tumin kuluessa, kun valmiste séilytetién +2—+8 °C:ssa tai 12 tunin
kuluessa, kun valmiste sdilytetddn +15—+25°C:ssa.

Kayttamdton ladkevalmiste tai jédte on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
Kéyti suojakdsineitd ampullia avatessasi.

4 ~a—— Vinllinen rengas [ Virlliset renkaat
& | = Vinllinen piste
= Katkaimtaso

Pidd ampullia peukalon ja etusormen vilissa niin, ettd ampullin kérki ji4 vapaaksi.

N\

Tartu toisella kidelld kiinni ampullin kérjestd niin, ettd ampullin kaula on etusormea vasten ja
peukalo vérillisessd pisteessd ja virillisten renkaiden/vérillisen renkaan paalla.

Pidd peukalo pisteen péélld ja katkaise ampullin kaula teravalld likkeelld. Pidd samalla
toisella kiddelld tiukasti kimni ampullin alaosasta.
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Jos valmistetta padsee vahingossa iholle, alue on huuhdeltava vedelld. Viltd saippuan,
alkoholin tai muiden ihoa kemiallisesti tai fysikaalisesti mahdollisesti vaurioittavien
puhdistusaineiden kayttoa.

7.MYYNTILUVAN HALTIJA
Piramal Critical Care B.V.
Rouboslaan 32, 2252 TR

Voorschoten
Alankomaat

8. MYYNTILUVANNUMERO

Sufenta 5 mikrog/ml injektioneste: 11174
Sufenta Forte 50 mikrog/ml injektioneste: 11175

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

29.11.1993/30.5.2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

08.12.2023
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PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

SUFENTA 5 mikrog/ml injektionsvéitska, 1osning

SUFENTA FORTE 50 mikrog/ml injektionsvétska, 10sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Sufenta: Sufentanilcitrat motsvarande sufentanil 5 pg/ml
Sufenta Forte: Sufentanilcitrat motsvarande sufentanil 50 pg/ml

Sufenta 2 ml / Sufenta Forte 1 ml, 5 ml ampuller: Detta likemedel innehdller mindre &n 1 mmol
(23 mg) natrium per 1 ml, 2 ml, 5 ml ampull, d.v.s. dr ndst intill ”natriumfritt”.

Sufenta 10 ml ampull: Detta likemedel innehaller 35,4 mg natrium per 10 ml ampull motsvarande
1,8 % av WHOs hogsta rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna).

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, 16sning

Beskrivning

Steril, klar, farglos vétska utan konserveringsmedel.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Sufenta ges intravendst antingen som ett smértlindrande tilligg till generell anestesieller som
ensamt anestetikum hos ventilerade patienter. Det dr sarskilt impligt for linga och exceptionellt
smdrtsamma ingrepp, dér upprdtthallande av stabil blodcirkulation kréver effektiv smartlindring.
Intravends administrering

Som smirtlindrande medel i induktions- och underhallsfasen av balanserad generell anestesi.

Som anestesimedel vid induktion och underhall av anestesii samband med storre operationer (t.ex.
hjartkirurgi).

Anvéndning for barn
Intravendst Sufenta dr avsett att anvdindas som smértlindrande medel for barn i aldern Gver
1 manad under induktions- och/eller underhéllsfasen av balanserad generell anestesi.

Epidural administrering

Postoperativ smérthantering vid allménkirurgi, thoraxkirurgi eller muskuloskeletala ingrepp och
kejsarsnitt.

Som smértstillande medel utdver epiduralt bupivakain under férlossning.

Anvandning for barn
Sufenta &r avsett for barn i aldern 1 &r och dldre som epidural behandling av postoperativ smérta
efter allménkirurgi, torakala eller ortopediska ingrepp.
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4.2 Dosering och administreringssitt

Doseringen &r individuell och beror pa patientens alder, vikt, allméntillstdnd, underliggande
sjukdomar, samtidig anvéndning av andra likemedel som himmar centrala nervsystemet,
anestesimetod samt operationens art och varaktighet. Effekten av den initiala dosen maste beaktas
vid bestimning av ytterligare doser.

Intravends administrering
— For attundvika bradykardi, kan en liten intravends (i.v.) dos av ett antikolinergiskt medel
administreras precis fore anestetisk induktion.

— Som smértlindrande medel:

Initialt 0,5-5 pg/kg intravenost. Effektens varaktighet beror pa dosen. 0,5 pg/kg har effekti cirka
50 minuter. Ytterligare doser (10-25 pg) ges individuellt, efter behov, med hinsyn tagen till
operationens forvintade varaktighet.

— Som anestesimedel:

Vid doser pa 8 pg/kg inducerar Sufenta somn och upprétthiller dosberoende djup anestesi, utan
andra anestetika. Ytterligare doser pa 25-50 pg &r vanligen tillrickligt for att uppratthalla
kardiovaskulidr balans under anestesi.

Epidural dosering
Korrekt placering av nélen eller katetern méste kontrolleras fore administrering.

— Postoperativ smérta:
En startdos pa 30-50 pg racker i4-6 timmar. En ytterligare dos (25 pg eller hilften av den initiala
dosen) kan ges nér smértlindringen forsvagas.

—  Forlossning:

Tilligg av Sufenta (10 pg) till epiduralt bupivakain (0,125-0,25 %) ger lingre och bittre
smirtlindring. Om det ir nddviindigt kan kombinationen ges tva ganger igen. Overskridande av en
total dos pa 30 pg sufentanil rekommenderas inte.

Aldre
Hos éldre eller mycket sjuka patienter maste ligre doser 4n de som nimns ovan anvéindas.

Pediatrisk population

Intravends administrering

Barni dldern < 1 manad (nyfodda):

Pa grund av den hoga variabiliteten av farmakokinetiska parametrar hos nyfodda kan inga
tillforlitliga doseringsrekommendationer ges. Se dven avsnitt 4.4 och 5.2.

Barni dldern > 1 méanad:
I samband med alla doser rekommenderas administrering av ett antikolinergiskt likemedel, t.ex.
atropin, som premedicinering, savida det inte dr kontraindicerat.

Induktion av anestesi

Sufenta kan administreras som en lingsam, 30 sekunder lang eller lingsammare bolusinjektion pa
0,2-0,5 pg/kg, i kombination med andra likemedel som anvénds for induktion av anestesi. I
samband med stdrre operationer (t.ex. hjartkirurgi) kanen hogsta dos pa 1 pg/kg ges.

Underhéll av anestesihos ventilerade patienter

Sufenta kan administreras som en del av balanserad anestesi. Doseringen beror pa de 6vriga
anestetika som anvinds samtidigt, liksom operationens typ och varaktighet. Startdos
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0,3-2 pg/kg administreras som en langsam bolusinjektion som varar i minst 30 sekunder, varefter,
om det dr nddvindigt, ytterligare bolusinjektioner pa 0,1-1 pg/kg kan administreras, upp till en
hogsta total dos pa 5 pg/kg 1 samband med hjartkirurgi.

Epidural dosering

Sufenta ska endast ges epiduralt till barn av en anestesilikare med sérskild utbildning i pediatrisk
epiduralanestesi och behandling av andningsdepressiva effekter av opioider.

Lamplig aterupplivningsutrustning, inklusive utrustning som ar nddvéndig for att uppratthélla
Oppna luftvidgar och en opioidantagonist, méste finnas omedelbart tillgénglig.

Pediatriska patienter ska 6vervakas under minst 2 timmar efter epidural administrering av Sufenta
med avseende pé tecken pa andningsdepression.

Epidural anvéndning av Sufenta hos pediatriska patienter har dokumenterats i endast en liten
patientpopulation.

Barni dldern > 1 ar:

En bolusdos Sufenta 0,25-0,75 ng/kg som administreras under operation lindrar smérta i

1-12 timmar. Varaktigheten av effektiv analgesi paverkas av det kirurgiska ingreppet och den
samtidiga epidurala anvindningen av anestetika av amidtyp.

Barni dldern <1 &r:

Sékerhet och effekt for Sufenta for barn i dldern under 1 ar har dnnu inte faststéllts (se dven avsnitt
4.4 0och5.1).

Tillgdnglig information for barn dldre dn 3 méanader finns i avsnitt 5.1 men ingen
doseringsrekommendation kan faststillas.

Ingen information finns tillginglig for nyfodda och spadbarn i &ldern under 3 ménader.

4.3 Kontraindikationer
Kénd délig tolerans for sufentanil, andra innehallsimnen i preparatet eller andra opioider.

Intravends administrering under forlossning eller fore stingning av navelstring under kejsarsnitt ar
kontraindicerad, eftersom sufentanil kan orsaka andningsdepression hos nyfédda. Sufenta som ges
epiduralt under forlossningen paverkar diremot inte tillstdndet hos modern eller det nyfodda
barnet, upp till endos pa 30 pg sufentanil. Se avsnitt 4.4 (Varningar och forsiktighet) och

avsnitt 4.6 (Fertilitet, graviditet och amning).

Liksom andra epiduralt administrerade opioider &r Sufenta kontraindicerat vid foljande tillstand:
allvarlig blodning eller chock, blodforgiftning, inflammation vid injektionsstéllet,
koagulationsfaktorfordndringar sdsom trombocytopeni och koagulationsrubbningar,
antikoagulantiabehandling eller annan samtidig likemedelsbehandling som kan medfora att
epidural administrering ar kontraindicerad.

4.4 Varningar och forsiktighet
Sufenta &r avsett att anvéndas av en likare med utbildning i anestesiologi.

Andningsdepression

Andningsdepression dr dosberoende och kan behandlas med opioidantidot (naloxon). Upprepad
administrering av naloxon kan vara nddviandig eftersom andningsdepression kan ha langre
varaktighet dn antidotens effekt. Djup analgesi foljs av uttalad andningsdepression. Det kan kvarsta
langt efter operationen och om sufentanil har getts intravendst kan andningsdepressionen till och
med aterkomma. Dirfor ska patienter dvervakas pa Eimpligt sétt. Aterupplivningsutrustning och
opioidantidot maéste alltid finnas tillgéingligt. Hyperventilation under anestesikan férédndra
patientens koldioxidrespons, vilket kan paverka andningen efter ingreppet.
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Tolerans och opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)

Tolerans, fysiskt och psykiskt beroende samt opioidmissbruk kan utvecklas vid upprepad
administrering av opioider. Patienter som anvénder kontinuerlig opioidmedicinering kan behdva
hogre doser, vilket dven giller opioidmissbrukare.

Missbruk eller medveten felanvindning av Sufenta kan resultera i 6verdosering och/eller
dodsfall. Risken for att utveckla opioidmissbruk dr forhojd hos patienter med en personlig
anamnes eller familjeanamnes (foréldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive
alkoholberoende), hos patienter som anvinder tobak eller hos patienter med andra psykiska
sjukdomar ianamnesen (t.ex. egentlig depression, angest och personlighetsstorningar).
Patienter kommer att behdva overvakas for tecken pa likemedelssdkande beteende (t.ex.
fortidiga forfragningar om fornyat recept). Detta inkluderar granskning av samtidiga opioider
och psykoaktiva likemedel (som bensodiazepiner). Hos patienter med tecken och symtom pa
opioidberoende ska konsultation med en beroendespecialist Gvervigas.

Utsdttming av behandling och abstinenssyndrom

Upprepad administrering med tita intervall under lingre perioder kan resultera i utveckling av
abstinenssyndrom efter utsattning. Symtom efter utséttning av Sufenta, inklusive takykardi,
hypertoni och oro, har rapporterats i sdllsynta fall vid abrupt utsdttning, sérskilt efter laingvarig
administrering i mer én 3 dagar. Dér detta rapporterats har aterinséttning och nedtrappning av
infusionen varit fordelaktig. Anviandning av Sufenta hos mekaniskt ventilerade
mtensivvardspatienter rekommenderas inte under en lingre behandlingstid 4n 3 dagar.

Risker orsakade av samtidig anvindning av sedativa likemedel sdasom bensodiazepiner och
liknande sedativa:

Samtidig anvdndning av Sufenta och sedativa likemedel som bensodiazepiner och liknande
likemedel kan orsaka sedering, andningsdepression, koma och dodsfall. P& grund av dessa risker
kan dessa sedativa likemedel endast forskrivas med opioider hos patienter for vilka andra
behandlingsalternativ inte dr limpliga. Om det beslutas att Sufenta ska forskrivas till patienten
samtidigt med sedativa likemedel, maste den ligsta effektiva dosen forskrivas och behandlingen
maste vara sa kortvarig som majligt.

Patienten méste 6vervakas noggrant for tecken och symtom pa andningsdepression och sedering. Det
dr ocksa viktigt att informera patienter och deras anhdriga om hur man kénner igen sddana symtom
(se avsnitt 4.5).

Somnrelaterade andningsstorningar

Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar, inklusive central somnapne (CSA) och
sémnrelaterad hypoxemi. Opioidanviindning okar risken for CSA pa ett dosberoende sitt. Overvig
att minska den totala opioiddosen hos patienter som uppvisar CSA.

Muskelstelhet

Sufenta kan orsaka muskelstelhet i kroppen, vilket ocksé kan forekomma i brostmusklerna. Detta
kan undvikas genom att folja foljande riktlinjer: langsam intravends administrering (vanligen en
tillrdcklig procedur med sma doser), premedicinering med bensodiazepin, anvindning av
muskelavslappnande medel.

Icke-epileptiska tvingsméssiga rorelser r mojliga.
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Effekterpa kardiovaskuldrd systemet

Bradykardi och eventuellt hjirtstillestdnd kan intrédffa om patienten inte har fatt tillrdckligt med
antikolinergika eller om Sufenta anvénds tillsammans med muskelavslappnande medel som
bromsar pulsen. Bradykardi kan behandlas med atropin.

Opioider kan orsaka ett kraftigt blodtrycksfall, sérskilt hos hypovolemiska patienter. Nodvéndiga
atgirder maste vidtas for att uppritthalla ett stabilt artirtryck.

Snabb opioidinjektion ska undvikas hos patienter med nedsatt intrakraniell tdnjbarhet. Hos dessa
patienter kan en dvergaende sénkning av det arteriella trycket ibland foljas av en kortvarig
minskning av det cerebrala perfusionstrycket.

Effekter pa magtarmkanalen

Sufentanil 4r en p-opioidreceptoragonist vilket gor att det kan forsdmra mag-tarmkanalens
motilitet. Darfor ska Sufenta and Sufenta Forte anvéindas med forsiktighet hos patienter med risk
for ileus.

Sufentanil 4r en p-opioidreceptoragonist vilket gor att det kan orsaka spasmer i Oddis sfinkter.
Daérfor ska Sufenta and Sufenta Forte anvindas med forsiktighet hos patienter med
gallvigssjukdom, inklusive akut pankreatit.

Abstinenssyndrom hos nyfodda
Om kvinnor anvéander opioider kontinuerligt under graviditeten finns det en risk for neonatalt
abstinenssyndrom hos deras nyfodda (se “Graviditet”).

Sdrskilda doseringsforhdllanden

Det rekommenderas att dosen reduceras for dldre och svaga patienter. Forsiktighet bor iakttas vid
behandling av patienter med nagot av foljande tillstand:

obalanserad hypotyreos, lungsjukdom, minskad andningsreserv, alkoholism, lever- eller njursvikt
Dessa patienter behdver ocksé utokad uppfolining efter ingreppet.

Vid administrering av Sufenta epiduralt ska forsiktighet iakttas hos patienter med nedsatt
andningsfunktion, liksom i situationer med pafrestning och fara for fostret. Patienten ska dvervakas
1 1 timme efter varje epidural injektion for eventuell andningsdepression.

Opioidinducerad hyperalgesi

Liksom med andra opioider ska risken for opioidinducerad hyperalgesi Gvervigas om patienten
inte uppnar tillrdcklig smértkontroll trots 6kad dos sufentanil. En dosminskning eller utséttning av
sufentanilbehandling eller 6versyn av behandlingen kan vara indicerad.

Opioidinducerad hyperalgesi (OIH) ér ett paradoxalt svar pa opioider, sirskilt vid anvindning i
héga doser eller kontinuerligt, déar smértupplevelsen ar forhojd trots stabil eller kad
opioidexponering. Den skiljer sig frén tolerans, dir storre doser av opioider kravs for att uppna
samma analgetiska effekt eller for att behandla aterkommande smérta. Symtom pé opioidinducerad
hyperalgesi omfattar 6kad smérta, generaliserad smérta (d.v.s. smérta som inte dr forknippad med
ett specifikt omrade) eller smérta orsakad av vanliga (normalt icke-smértsamma) stimuli (allodyni)
utan tecken pa sjukdomsprogression.

Pediatrisk population

P4 grund av den hoga variabiliteten av farmakokinetiska parametrar hos nyfodda, medfor
mntravends administrering av sufentanil till nyfédda risk for 6verdosering eller underdosering. Se
dven avsnitt 4.2 och 5.2.
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Sakerhet och effekt for epiduralt administrerat Sufenta hos barn i aldern under 1 ar har dnnu inte
faststillts (se dven avsnitt 4.2 och 5.1).

Sufenta 2 ml / Sufenta Forte 1 ml, 5 ml ampuller: Detta likemedel innehaller mindre &n 1 mmol
(23 mg) natrium per 1 ml, 2 ml, 5 ml ampull, d.v.s. dr ndst intill natriumfritt”.

Sufenta 10 ml ampull: Detta likemedel innehéller 35,4 mg natrium per 10 ml ampull motsvarande
1,8 % av WHOs hogsta rekommenderat dagligt intag (2 gram natrium for vuxna).

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6 vriga interaktioner

Likemedel som hdmmar centrala nervsystemet (CNS)

Barbiturater, bensodiazepiner eller liknande likemedel, neuroleptika, narkosmedel och andra icke-
selektiva CNS-depressiva medel (t.ex. alkohol) kan 6ka opioidinducerad andningsdepression.
Dosen av Sufenta maste vara ligre &n vanligt hos patienter som far dessa CNS-depressiva medel.
Pa grund av den additiva dimpande effekten pa centrala nervsystemet ger samtidig anvindning av
opioider och sedativa likemedel som bensodiazepiner och liknande Ilikemedel 6kad risk for
andningsdepression, svar sedering, koma och dodsfall. Dosering och varaktighet av samtidig
behandling méste begrénsas (se avsnitt 4.4).

Cytokrom P450 344 (CYP3A4) enzymhdimmare

Sufentanil metaboliseras huvudsakligen av cytokrom P450 3A4-enzymet (CYP 3A4). In vivo-
himning med erytromycin (en kiind CYP 3A4-enzymhimmare) har dock inte faststillts. Aven om
kliniska bevis saknas tyder in vitro-data pa att andra potenta himmare av CYP 3A4-enzymet (t.ex.
ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) kan himma metabolismen av sufentanil. Detta kan 6ka risken
for langvarig eller fordrdjd andningsdepression. Samtidig anvéndning av dessa likemedel kraver
sérskild 6vervakning av patienten. Det kan bli nddvindigt att minska dosen av Sufenta.

Monoaminoxidashimmare (monoamine oxidase inhibitor, MAOI)
Monoaminoxidashdmmare fér inte tas inom tva veckor fore eller samtidigt som Sufenta och
Sufenta Forte.

Serotonerga likemedel

Samtidig administrering av sufentanil och ett serotonergt medel sdsom selektiva
serotoninaterupptagshdmmare (SSRI), serotonin och noradrenalindterupptagshammare (SNRI) eller
monoaminoxidashdmmare (MAOI), kan 6ka risken for serotoninsyndrom, som ar ett potentiellt
livshotande tillstdnd.

Gabapentinoider
Samtidig anvdndning av opioider och gabapentinoider (gabapentin och pregabalin) 6kar risken for
opioidéverdosering, andningsdepression och dodsfall.

Effekten av Sufenta pd andra ldkemedel

Efter admiistrering av Sufenta ska dosen av andra likemedel som himmar centrala nervsystemet
minskas. Detta dr sérskilt viktigt efter operation, eftersom stark analgesi forknippas med signifikant
andningsdepression, som kan forlingas eller aterkomma efter operation. Anvéndning av likemedel
som himmar centrala nervsystemet, sdsom bensodiazepiner eller liknande likemedel, under denna
period kan gora risken for andningsdepression oproportionerligt hog (se avsnitt 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Det finns for ndrvarande otillricklig information om sidkerheten av intravenost Sufenta under
graviditet. Inga teratogena effekter har pavisats i djurforsok. Se avsnitt 5.3. (Prekliniska
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sékerhetsuppgifter). Mojliga risker maste jaimforas med den fordel som ska uppnés.

Kontinuerlig anvindning av opioider under graviditet kan orsaka drogmissbruk hos det nyfodda
barnet, vilket i sin tur leder till neonatalt abstinenssyndrom. Om langvarig anvéindning av opioider
kravs hos en gravid kvinna, informera patienten om risken for neonatalt opioid-abstinenssyndrom.

I kontrollerade kliniska studier har Sufenta som tilligg till epiduralt bupivakain inte orsakatnagra
biverkningar under forlossningen fér modern eller det nyfodda barnet nér den totala dosen av
Sufenta har varit < 30 pg. Intravends administrering dr kontraindicerad under forlossning. Sufenta
passerar placentan. Nir den totala dosen av epidural sufentanil var som mest 30 pg var den
genomsnittliga plasmakoncentrationen inavelvenen 0,016 ng/ml.

Det maste finnas andningsskydd i omedelbar nérhet till modern och barnet, om de skulle behovas.
Barnet maste alltid f& en opioidantagonist om det dr nddvandigt.

Det finns ingen erfarenhet av anvindning av Sufenta hos patienter med toxemi.
Sufenta utsondras 1 brostmjolk. Forsiktighet ska iakttas nér Sufenta ges till ammande mddrar.
4.7 Effekter paformagan att framfora fordon och anvénda maskiner

Det ér forbjudet att framfora fordon och anvinda maskiner som kraver precision tills en tillrdcklig
tid har forflutit sedan administreringen av Sufenta.

4.8 Biverkningar

Sdkerheten for Sufenta och Sufenta Forte utvirderades i sex kliniska studier med 650 patienter som
fick sufentanil. Sjuttiodtta patienter deltog i tva studier dir sufentanil administrerades intravendst
som ett narkosmedel for induktion och underhall av anestesihos patienter som genomgick storre
operationer (operation med bypass av kranskérl eller 6ppen hjartkirurgi). De aterstdende

572 patienterna deltog i fyra studier dér sufentanil administrerades epiduralt for postoperativ
smarta eller forlossningssmérta under vaginal forlossning i kombination med epiduralt bupivakain.
Dessa patienter fick minst en dos sufentanil och sékerhetsdata samlades in.

Baserat pé poolade data frin dessa studier var de vanligaste rapporterade biverkningarna (incidens
> 5 %) (incidens inom parentes) sedering (19,5 %), kldda (15,2 %), illamaende (9,8 %) och
krékningar (5,7 %).

Pediatrisk population
Biverkningarnas frekvens, art och svérighetsgrad forvéintas vara desamma hos barn som hos vuxna.

Foljande tabell omfattar de biverkningar som observerats i ovanndmnda kliniska studier, i samband
med anvidndning av Sufenta och Sufenta Forte, och som rapporterats i samband med anvéndning
efter att godkdnnande for forsiljning har erhéllits. Frekvensen av forekomst rapporteras enligt
foljande:

Mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000, <1/100), sillsynta
(>1/10 000, <1/1 000), mycket sdllsynta (<1/10 000) och ingen kénd frekvens (kan inte berdknas
frén tillgédngliga data).

Tabell 1: Biverkningar

Biverkningar
Organsystem Frekvens
Mycket| Vanliga Mindre vanliga | Sillsynt | Ingen kénd
vanliga | (>1/100, <1/10) | (=1/1 000, a frekvens
(=1/10) <1/100) (=1/10 0

-03



00,

<1/1 000
)
Infektioner och Forkylning
infestationer
Immunsyste met Overkinslighet Anafylaktisk
chock,
anafylaktisk
reaktion,
anafylaktoid
reaktion
Psykiska Apati, nervositet
storningar
Centrala och Sedering| Tremor hos Ataxi, neonatal Koma,
perifera nyfodda, yrsel, dyskinesi, krampanfall,
nervsystemet huvudvérk onormal ofrivilliga
muskeltonus muskelspasmer
(dystoni), okade
reflexer
(hyperreflexi),
Okad
muskeltonus,
onormalt
langsamma eller
svaga
muskelrérelser
hos nyfodda
(hypokinesi),
dasighet
Ogon Synstérning Mios
Hjéartat Takykardi Atrioventrikulart Hjértstillestind
block, cyanos,
bradykardi,
arytmi, onormalt
EKG
Blodkiirl Hogt blodtryck, Chock
lagt blodtryck,
blekhet
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Andnings vigar, Cyanos hos det | Bronkospasm, Andningsstillest
brostkorg och nyfodda barnet | minskad and, apne,
me dias tinum lungventilation, andningsdepress
heshet, hosta, ion, lungddem,
hicka, larynxspasm
luftvéigssjukdom
Magtarmkanalen Krikningar,
illamaende
Hud och Kldda |Missfargning av | Allergiska utslag, Rodnad
subkutan vivnad huden kraftig svettning,
utslag, hudutslag
hos nyfodda, torr
hud
Muskuloskeletala Muskelryckningar | Ryggsmarta, Muskelspasmer
systemet och bindviv minskad
muskeltonus hos
nyfodda,
muskelstelhet
Njurar och Urinretention,
urinvigar urininkontinens
Allménna symtom Feber Hypotermi, sénkt
och/?ll.er syr.ntom Vld kroppstemp eratur,
administreringsstillet forhojd
kroppstemperatur,
frossa, reaktion
vid
injektionsstillet,
smarta vid
mjektionsstéllet,
smérta

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvérdspersonal
uppmanas att rapportera varje misstinkt biverkning via foljande

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregister

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Tecken och symtom
Symtomen framtrdder som en 6verbetoning av Sufentas farmakologiska effekter.
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Andningsdepression, som stricker sig fran ldngsam andning till andningsstillestdnd, kan
forekomma.

Behandling

Vid minskad lungventilation eller andningsstillestind maste forsiktighet iakttas for att sdkerstilla
tillrdckligt syrgasintag och assistera eller kontrollera andningen. Andningsdepression kan
behandlas med opioidantidot (naloxon) tillsammans med andra understodjande &tgérder. Upprepad
administrering av naloxon kan vara nédvéndig, eftersom andningsdepression kan ha lingre
varaktighet 4n antidotens effekt. Om andningsdepressionen atfoljs av stelhet i skelettmuskulaturen
kan muskelavslappnande medel behdvas for att underlitta andningen eller sdkerstélla adekvat
andning,

Patientens kroppstemperatur och vétskebalans ska 6vervakas noggrant. Vid allvarlig eller
permanent hypotoni ska en eventuell onormalt liten blodvolym 6vervidgas och behandlas med
lamplig intravends vétsketerapi.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: opioidanestetika, ATC-kod: NO1AHO03

Sufentanil dr ett mycket starkt opioidanalgetikum (7-10 ganger starkare dn fentanyl hos
manniskor). Nér sufentanil administreras intravendst har det en snabbt insdttande effekt. Effekten
upphor forutsdgbart, eftersom ackumuleringen dr 1ag och elimineringen snabb. Smaértlindringens
djup ar dosberoende och kan justeras efter den smértniva som operationen orsakar.

Liksom andra opioider kan sufentanil, beroende pa dos och administreringshastighet, orsaka
muskelstelhet, eufori, mios och bradykardi.

I studier pa patienter har sufentanil inte orsakat histaminfrisdttning.

Alla effekter av sufentanil hivs omedelbart och fullstindigt av den specifika opioidantidoten
(naloxon).

Vid epidural anvindning ger sufentanil spinal anestesiinom 5-10 minuter, vanligtvis i 4-6 timmar.

Pediatrisk population:

Epidural dosering:

Nar 0,75 ug/kg sufentanil administrerades epiduralt till femton barn i aldern 4-12 ar var den
genomsnittliga tiden till analgesidebut 3,0 & 0,3 minuter och den genomsnittliga varaktigheten for
analgesi var 198 £ 19 minuter.

Sufentanil har administrerats epiduralt till endast ett litet antal barn i1 &ldern 3 méanader till 1 ar som
fick en bolusdos pa 0,25-0,75 pg/kg for postoperativ smérta.

Efter en epidural bolusdos av sufentanil pa 0,1 ug/kg hos barn dldre 4n 3 manader uppnaddes
effektiv epidural infusion pa 0,03-0,3 pg/kg/timme i kombination med anestetika av amidtyp
smiértlindring 1upp till 72 timmar, da patienten genomgatt subumbilikal kirurgi.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Sufentanil 4dr en syntetisk opioid med farmakologiska effekter av p-agonister.

Distribution

Sufentanil har undersokts i intravendsa doser pa 250-1500 mikrog. Vid anvéndning av dessa doser
har det varit mdjligt att méta likemedelskoncentrationer under en lingre tidsperiod.

I studierna var halveringstiderna for distributionsfasen 2,3-4,5 minuter och 37-73 minuter. Vd
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(central distributionsvolym) &r 14,2 1, Vdss (steady-state distributionsvolym) ar 344 L
Distributionshalveringstiden (ej terminal halveringstid) avgdr minskningen av
sufentanilkoncentrationen i plasma. Farmakokinetiken for sufentanil 4r linjir 6ver det studerade
dosintervallet.

Vid epidural administrering uppnas maximal plasmakoncentration efter 10 minuter.
Koncentrationen ér 4-6 génger ligre dn vid intravends administrering. Adrenalin (50-75 pg)
minskar absorptionen i blodomloppet med 25-50 %.

I plasma dr sufentanil bundet till proteiner till cirka 92,5 %.

Metabolism
Metabolism sker huvudsakligen i levern och tunntarmen. Sufentanil metaboliseras huvudsakligen
av cytokrom P450 3A4-enzymet (CYP 3A4).

Eliminering

Den genomsnittliga (intervall inom parentes) terminala halveringstiden for sufentanil dr

784 (656-938) minuter. P4 grund av mdtmetodernas begriansade kinslighet var
elimineringshalveringstiden for sufentanil vid en dos pa 250 ug signifikant kortare (240 minuter)
dn vid endos pa 1 500 pg. Plasmaclearance var 917 ml/min. Cirka 80 % av den administrerade
dosen utsdndras mom 24 timmar och endast 2 % av dosen utsondras oférdndrad.

Sdrskilda grupper

Leversvikt

Hos cirrotiska patienter 6kar distributionsvolymen nagot och totalclearance minskar nagot jamfort
med kontrollgruppen. Pa grund av detta 6kar halveringstiden signifikant (med cirka 30 %) och
patienterna bor 6vervakas lingre efter operationen (se avsnitt 4.4. Varningar och
forsiktighetsatgérder avseende anviandning).

Njursvikt

Distributionsvolymen vid steady-state, total clearance och halveringstid for terminal eliminering
hos dialys- och njurtransplanterade patienter skiljer sig inte fran motsvarande vérden hos friska
kontroller. I denna patientgrupp ségs inga skillnader iden fria fraktionen av sufentanil jAmfort med
friska patienter.

Pediatrisk population:
Dentillgéingliga farmakokinetiska informationen for barn dr inte omfattande.

Intravends administrering

Bindningen till plasmaproteiner ar ligre hos barn jamfort med vuxna och 6kar med aldern. Hos
nyfodda dr sufentanil till cirka 80,5 % proteinbundet jamfort med 88,5 % hos spddbarn, 91,9 % hos
barn och 92,5 % hos vuxna.

Efter en bolusdos pa 10-15 pg/kg sufentanil administrerat intravenost till pediatriska
hjartkirurgipatienter, kan farmakokinetiken for sufentanil jAmfort med vuxna beskrivas med en
liknande tri-exponentiell kurva (tabell 2). Viktnormaliserad clearance visade sig vara hogre hos
spadbarn och barn jaimfort med ungdomar, vars clearance var jimforbart med den hos vuxna.
Clearance hos nyfodda var signifikant ldngsammare och visade hog variabilitet (intervall

1,2-8,8 ml/min/kg med en avvikande pa 21,4 ml/min/kg). Distributionsvolymen vid steady-state
hos nyfodda visade sig vara hogre och halveringstiden for elimination forlingd. De
farmakodynamiska skillnaderna kan vara storre pa grund av skillnader i farmakokinetiska
parametrar om den obundna fraktionen beaktas.

Tabell 2: Genomsnittliga farmakokinetiska parametrar for sufentanil hos barn efter en enda
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mtravends bolusdos pa 10-15 pg/kg sufentanil (N = 28).

Vdss (’kg) T1/2p (min) Clearance
(ml/kg/min)

Aldersgrupp N Medelvirde Medelvirde Medelvirde

(£ standardavvikelse) | (+ standardavvikelse)| (= standardavvikelse)
Nyfodda (0-30 dagar) 9 4,15 (1,01) 737 (346) 6,7 (6,1)
Smaébarn (2-23 kk) 7 3,09 (0,95) 214 (41) 18,1 (2,8)
Barn (3-11 ar) 7 2,73 (0,50) 140 (30) 169 (3,2)
Ungdomar (13-18 ar) 5 2,75 (0,53) 209 (23) 13,1 (3,6)

Cl = clearance, normaliserat efter vikt; N = antalet patienter som ingick i analysen; T3 =
elimineringshalveringstid; Vg = distributionsvolym vid steady-state. De nimnda aldersgranserna
motsvarar de barn som deltog i studien.

Epidural administrering

Efter en epidural injektion pa 0,75 pg/kg sufentanil hos 15 barni aldern 4-12 ér var
plasmakoncentrationerna som uppmaéttes 30, 60, 120 och 240 minuter efter administrering

0,08 0,01 —0,10 £0,01 ng/ inkl.

Hos sex barni aldern 5-12 &r som fick sufentanil i bolusdoser pa 0,6 pg/kg folit av 0,08 pg/kg/tim
sufentanil och 0,2 pg/kg/tim bupivakain som en kontinuerlig epidural infusion 1 48 timmar

uppnaddes maximala koncentrationer cirka 20 minuter efter bolusinjektion ochi ett intervall fran
under detektionsgrinsen (< 0,02 ng/ml) till 0,074 ng/ml

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

De observerade prekliniska effekterna erholls vid tillrdckligt hogre doser dn den maximala dos som
gavs till ménniska, s& deras kliniska betydelse &r liten.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1

Forteckning dver hjilpamnen

Natriumklorid, vatten for injektionsvitska, 16sning.

6.2 Inkompatibilite ter
Inga kénda inkompatibiliteter.

6.3 Hallbarhet

3 &r. Efter spadning maste l10sningen anvindas inom 24 timmar ndr produkten foérvaras vid
2°C-8°C eller nom 12 timmar nér produkten forvaras vid 15°C-25°C.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvara ampullen 1 ytterkartongen. Ljuskénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall
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Sufenta 5 pg/ml injektionsvitska, 16sning: 5 x 2 ml, 5 x 10 ml, ampull av glas.
Sufenta Forte 50 pg/ml injektionsvétska, 16sning: 5 x 1 ml, 5 x 5 ml, ampull av glas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Sufenta kan spadas med 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridlosning for infusion eller 50 mg/ml (5 %)
glukoslosning for infusion. Infusionshjédlpmedel av plast kan anvéndas och efter spadning maste
losningen anvéndas inom 24 timmar nir produkten forvaras vid 2°C-8°C eller inom 12 timmar néir
produkten forvaras vid 15°C-25°C.

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar. Anvéind skyddshandskar
nir ampullen Oppnas.

Hall ampullen mellan tummen och pekfingret sa att ampullspetsen forblir fri.

N\

Hall ampullens spets med den andra handen sé att ampullens hals ligger mot pekfingret och
tummen &r pa den fargade pricken och pa de fargade ringarna/den fargade ringen.

Hall tummen &ver pricken och bryt ampullhalsen med en skarp rérelse. Hall samtidigt fastden
nedre delen avampullen med den andra handen.
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Om produkten av misstag kommer p& huden maste omradet skoljas med vatten. Undvik att
anvanda tval, alkohol eller andra rengéringsmedel som kan skada huden kemiskt eller fysiskt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Piramal Critical Care B.V.

Rouboslaan 32 2252 TR

Voorschoten

Nederlanderna

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Sufenta 5 pg/ml injektionsvitska, 16sning: 11174
Sufenta Forte 50 pg/ml injektionsvitska, losning: 11175

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 29 november 1993 / Datum for den senaste fornyelsen: 30 maj

2008

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

08.12.2023
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