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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Buprenorphine Alkaloid 2 mg sublingvalni tablety
Buprenorphine Alkaloid 8 mg sublingvalni tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna sublingvalni tableta obsahuje 2 mg buprenorfinu (ve form¢ buprenorfin-hydrochloridu)
Pomocna latka: kazda sublingvalni tableta obsahuje 33,08 mg monohydratu laktosy

Jedna sublingvalni tableta obsahuje 8 mg buprenorfinu (ve formé buprenorfin-hydrochloridu)
Pomocna latka: kazda sublingvalni tableta obsahuje 30,90 mg monohydratu laktosy

Pomocné latky se zndmym ucinkem:
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje laktosu

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Subglinvalni tableta

2 mg: bila kulatad bikonvexni nepotahovana tableta s vyrazenym c¢islem ,,2* na jedné stran€ a vyrazenym
znakem “->” na strané druhé.

8 mg: bild kulata bikonvexni nepotahovana tableta s vyrazenym c¢islem ,,8* na jedné strané a vyrazenym
znakem “->” na stran¢ druhé.

4. KLINICKE UDAJE

4.1, Terapeutické indikace

Substitucni 1écba zavislosti na opioidech v ramci specializované medicinské, socialni a psychologické péce.
4.2. DavKkovani a zptisob podani

Davkovani

Lécba je urcena pro uziti u dospélych a mladistvych ve véku od 15 let, souhlasicich s [écbou své
zavislosti.

Pti zahajeni 1écby buprenorfinem si musi byt Iékat védom ¢éastecného agonistického profilu molekuly na
u opioidni receptory, ktery muZe uspisit abstinenéni symptomy u nemocnych zavislych na opioidech.



Pted zahajenim 1éCby je tieba vzit v ivahu typ zavislosti na opioidech (napt. kratkodoba nebo
dlouhodob4), interval od posledniho uZiti opioidd a stupeni zavislosti na opioidech. Lécba buprenorfinem
musi byt zahajena pfi jasnych objektivnich abstinen¢nich ptiznacich, aby nedoslo k jejich uspiseni.

e U pacientil zavislych na drogéch opioidniho typu, ktefi neprodélali abstinen¢ni syndrom: pfi
zahajeni 1écby by méla byt podana davka buprenorfinu alespon 6 hodin po poziti posledni davky
opioidu nebo pii prvnich zndmkéch abstinen¢niho syndromu.

e U pacientt uzivajicich methadon: pfed zahajenim 1é€by buprenorfinem by méla byt davka
methadonu sniZena na maximalné€ 30 mg/den; nicméné€ buprenorfin miize u pacientil uzivajicich
methadon uspisit abstinencni syndrom.

Zahijeni 1écby
Zahajovaci davka se pohybuje v rozmezi 0,8 - 4 mg a podava se jako jedina denni davka.

Uprava davkovani a udrZovaci davka

Dévka buprenorfinu se musi progresivné zvySovat v zavislosti na klinickém uc¢inku u kazdého pacienta a
neméla by piekrocit 24 mg podanych v jediné denni davce. Davka se titruje podle opakovaného
hodnoceni klinického a psychologického stavu pacienta.

V prvni fazi 1é¢by je doporucena denni ptidélovani buprenorfinu pacientovi. Pozdé&ji, jakmile je pacient
stabilizovan, je mozné mu predat tablety pfipravku na nékolik dnti 1é¢by (maximalné na 7 dntl, podle
lokélnich pozadavk).

Redukce davky a ukonceni léchy:

Poté, co se podafi dosahnout uspokojiveé dlouhého obdobi stabilizace, mtize byt davka buprenorfinu
postupné sniZena na niz$i udrzovaci davku a v nékterych piipadech, pokud je to vhodné, mize byt 1écba
piferuSena.

Skute¢nost, Ze tablety pfipravku jsou k dispozici v silach 2 mg a 8 mg, umoznuje titraci smérem k niz$im
davkam. Po ukonceni 1€cby buprenorfinem je tfeba pacienty sledovat vzhledem k potencialnimu riziku
relapsu.

Zvlastni populace

Pacienti s poruchou funkce jater:

Vliv jaterniho poskozeni na farmakokinetiku buprenorfinu neni znam. Jelikoz je buprenorfin rozsahle
metabolizovan, oCekavaji se u pacienti se stfedné zavaznym az zavaznym jaternim poSkozenim vyssi
plazmatické hladiny.

Pacienti s poruchou funkce ledvin:
U pacientt s ledvinnou nedostate¢nosti neni ptizptisobeni davkovani nutné. Opatrnost je doporucena
U pacientt se zavaznym ledvinnym poskozenim (CLcr < 30 ml/min) (viz bod 5.2.).

Zputsob podani

Lék se aplikuje pod jazyk. Lékar musi pacienta diikladné poucit, Ze podani pod jazyk je jedinym G¢innym
a dobfe snasenym zptisobem podani 1¢ku. Tableta musi byt drzena pod jazykem, dokud se nerozpusti, coz
obvykle trva 5 az 10 minut.

Pred zahajenim 1écby je doporuceno provedeni zakladnich jaternich funkénich testd a test na virovou
hepatitidu. U pacientii s pozitivnim vysledkem testu na virovou hepatitidu, soucasné uzivajicich dalsi Iéky



(viz bod 4.5.) a/nebo s jiz existujici jaterni dysfunkci existuje zvysené riziko urychleného poskozeni jater
(viz bod 4.4.).

Cile léchy a ukonceni lécby

Pfed zahajenim 1écby piipravkem Buprenorphine Alkaloid ma byt spole¢né s pacientem dohodnuta
strategie 1éCby vcetné délky 1éCby a cilii 1é¢by. Béhem 1écby ma 1ékar s pacientem Casto komunikovat,
aby zhodnotil potiebu pokra¢ovani 1é€by, zvazil jeji ukonceni a v pfipad¢€ potieby upravil davkovani.
Pokud pacient jiz nevyzaduje 1é¢bu piipravkem Buprenorphine Alkaloid, mtze byt vhodné davku
postupné sniZzovat, aby se predeslo priznakiim z vysazeni (viz bod 4.4).

4.3. Kontraindikace

- Hypersezitivita na 1é¢ivou latku buprenorfin nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé
6.1.

- Déti a dospivajici do 15 let.

- Zavazna respiracni insuficience.

- Zavazna jaterni insuficience.

- Akutni alkoholismus nebo delirium tremens

- Kojeni

4.4. Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Vzhledem Kk nedostatku tidaji u dospivajicich (15 — 18 let) smi byt buprenorfin u této vékové skupiny
pouzit pouze se zvySenou opatrnosti.

Varovani
Buprenorfin je doporucen pouze pro 1éc¢bu zavislosti na drogach opioidniho typu. Doporucuje se téz, aby
1écbu piedepsal 1ékar, ktery zajisti uplnou kontrolu 1é¢by pacienta zavislého na drogéch.

Riziko plynouci ze soucasného uzivani se sedativy, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky
Soucasné uzivani ptipravku Buprenorphine Alkaloid a sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim
podobné latky, muze vést k sedaci, respira¢ni depresi, kdmatu a smrti. Vzhledem k t€émto rizikiim je
soucasné predepisovani téchto sedativ vyhrazeno pro pacienty, u nichz nejsou alternativni moznosti
1é¢by. V piipadé rozhodnuti predepsat piipravek Buprenorphine Alkaloid soucasné se sedativy, je nutné
predepsat nejnizsi u¢innou davku na nejkrats$i moznou dobu 1écby.

Pacienty je nutné peclivé sledovat kviili moznym znamkam a pfiznakiim respiracni deprese a sedace. V
této souvislosti se dirazné doporucuje informovat pacienty a jejich pecovatele, aby o téchto symptomech
veédeli (viz bod 4.5).

Serotoninovy syndrom

Soubézné podavani piipravku Buprenorphine Alkaloid a dalSich serotonergnich latek, napt. inhibitort
MAUO, selektivnich inhibitor zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitord zpétného vychytavani
serotoninu a norepinefrinu (SNRI) nebo tricyklickych antidepresiv, mtze vést k serotoninovému
syndromu, coz je potencialné zivot ohrozujici onemocnéni (viz bod 4.5).

Pokud je soubézna 1é¢ba dalsimi serotonergnimi latkami klinicky opodstatnéna, doporucuje se pacienta
peclivé sledovat, a to zejména pii zahdjeni 1écby a zvyseni davky.

Symptomy serotoninového syndromu mohou zahrnovat zmény duSevniho stavu, autonomni nestabilitu,
neuromuskularni abnormality a/nebo gastrointestinalni symptomy.

V ptipadé podezieni na serotoninovy syndrom je tieba v zavislosti na zavaznosti symptomd zvazit sniZzeni
davky nebo pieruseni 1écby.




Tolerance a porucha uzivani opioidu (zneuzivani a zavislost)

Pfi opakovaném podavani opioidd, jako je Buprenorphine Alkaloid, mize vzniknout tolerance, fyzicka a
psychicka zavislost a porucha uzivani opioidid (opiod use disorder, OUD). Lékat musi brat v tivahu riziko
zneuziti a nespravného pouziti (napt. zvlasté intraven6zni cestou), zejména na zacatku 1é¢by. Zneuziti nebo
umyslné zneuziti ptipravku Buprenorphine Alkaloid mize vést k pfedavkovani a/nebo umrti. Riziko vzniku
OUD je zvysené u pacientl s osobni nebo rodinnou anamnézou (rodic¢e nebo sourozenci) poruch spojenych
s uzivanim navykovych latek (v€etné poruch spojenych s konzumaci alkoholu), u soucasnych uzivateli
tabaku nebo u pacientli s osobni anamnézou jinych duSevnich poruch (napf. velké deprese, tizkosti a
poruchy osobnosti).

Pfed zahajenim 1écby pripravkem Buprenorphine Alkaloid a v jejim pribéhu maji byt s pacientem
dohodnuty cile 1écby a plan ukonceni 1écby (viz bod 4.2).

Pacienty bude tieba sledovat, zda se u nich neprojevi ptiznaky chovani, pii kterém vyhledavaji drogy
(napt. prilis§ casné zadosti o dopInéni 1éki). Zahrnuje to i kontrolu soubézného uzivani opioidl a
psychoaktivnich 1ékl (napt. benzodiazepinti). U pacientli se znamkami a piiznaky OUD je tieba zvazit
konzultaci s odbornikem na 1écbu zavislosti.

- Zneuziti: Jsou znamy piipady zneuziti sublingvalnich tablet buprenorfinu na nelegalnim trhu, bud’
pacienty samymi nebo osobami ziskavajicimi ptipravek od pacientl nebo lékarnikti. Toto zneuziti mize
zpusobit novou zavislost na sublingvalné uzivaném buprenorfinu jako primarni droze, s rizikem
predavkovani, rozsiteni virové infekce do krevniho obéhu, respiracni deprese a poskozeni jater.

- Urychleni abstinen¢nich ptiznakii: Pfi zahajeni 1é¢by buprenorfinem si musi byt Iékatf védom ¢astecného
agonistického profilu molekuly na p opioidni receptory, ktery mize uspisit abstinenéni symptomy u
nemocnych zavislych na opioidech, zvlasté pokud je ptipravek podan méné€ nez po 6 hodinach od
posledniho uziti heroinu nebo dalSich kratkodobé ptisobicich opioidli, nebo pokud je podan méné nez po
24 hodinach po uziti posledni davky methadonu. Naopak, abstinenéni pfiznaky mohou byt také spjaty se
suboptimalnim davkovanim.

Riziko zavaznych nezadoucich ucinki jako je pfedavkovani nebo selhani 1écby je vyssi, pokud pacient
uzivajici sublingvalni tablety buprenorfinu pokracuje ve zneuzivani opioidd, alkoholu nebo jinych
sedativnich- hypnotickych 1€k, zvlasté benzodiazepint.

- Zavislost: Buprenorfin je ¢aste¢nym agonistou p opioidnich receptorti a jeho chronické uzivani
zpusobuje zavislost opioidniho typu. Preruseni 1é¢by miize zptisobit abstinen¢ni syndrom, ktery maze byt
opozdény.

- Respiraéni deprese: Bylo hlaseno nékolik ptipadd umrti v disledku respiracni deprese, zejména pii
podani v kombinaci s benzodiazepiny, gabapentinoidy (jako je gabapentin a pregabalin) (viz bod 4.5)
nebo pokud nebyl buprenorfin uzivan tak, jak je pfedepsano.

- Poruchy dychani spojené se spankem: Opioidy mohou zplsobovat poruchy dychani spojené se spankem
vcetné centralni spankové apnoe (CSA) a hypoxemie spojené se spankem. Pouzivani opioidl zvysuje riziko
CSA v zavislosti na davce. Je tieba zvazit snizeni celkové davky opioidl u pacientd, u nichz se projevuje
CSA.

- Hepatitida, poruchy jaterni funkce: Byly hlaseny pripady akutniho poSkozeni jater u pacientd zavislych
na opioidech, a to v klinickych studiich i postmarketingovych hlasenich nezadoucich u¢inkt. Spektrum
jaternich poskozeni zahrnovalo $kélu od pfechodného asymptomatického zvyseni jaternich transaminaz
az k ptipadtm jaterniho selhani. V mnoha pfipadech byly u pacientti pfitomné jiz pied zahajenim 1écby
jaterni enzymové abnormality, infekce hepatitidy B nebo C, pacienti souc¢asné uzivali potencialné
hepatotoxické 1éky (acetylosalicylova kyselina, amiodaron, inhibitory prete4zy, isoniazid) a pfi¢inny nebo
pridatny vliv mély i dale injekéné podavané substance. Tyto faktory museji byt brany v tvahu pred
predepsanim sublingvalnich tablet buprenorfinu, i béhem 1éCby.

Pokud existuje podezieni na jaterni poSkozeni a pfi¢ina je neznama, je nutné dalsi vySetfeni. Pokud je
podezieni, ze buprenorfin zplsobil jaterni nekrézu nebo zloutenku, 1é€ba musi byt prerusena tak rychle,




jak pacienttiv stav dovoli. U vSech pacientil je nutné provadét v pravidelnych intervalech jaterni funkcni
testy.

- U v8ech pacienti uzivajicich souc¢asné inhibitory CYP3A4 musi byt titrovani davek provadéno s velikou
opatrnosti, jelikoz inhibitory CYP3 A4 mohou zvysit plazmatickou hladinu buprenorfinu (viz bod 4.5.).
Pacienti uzivajici inhibitory CYP3 A4 mohou byt léceni niz$imi davkami buprenorfinu.

- Podéavani buprenorfinu mize vyvolat ospalost, kterou mohou dale zhorsit ostatni centralné ucinkujici
latky, jako jsou alkohol, trankvilizéry, sedativa a hypnotika, gabapentinoidy (viz bod 4.5).

- Buprenorfin mtize zpUsobit ortostatickou hypotenzi.

- Sportovcei by méli byt upozornéni na to, Ze tento 1€¢ivy ptipravek miize vyvolat pozitivni reakci na
»antidopingové testy.*

Pediatricka populace
O uziti buprenorfinu u déti do 15 let nejsou zadné tdaje, proto se buprenorfin nesmi détem do 15 let
podavat.

Opatreni pro pouZziti

Tento piipravek je nutno uzivat se zvySenou opatrnosti u pacientt s:

- astmatem nebo respira¢ni insuficienci (pfi podavani buprenorfinu byly hlaseny ptipady respiracni
deprese),

- rendlni insuficienci (20 % podané davky se vylu€uje prostfednictvim ledvin; pfi jejich nedostatecnosti
muze byt proto renalni vylu¢ovani zpomaleno),

- jaterni insuficienci (pfi ni mize byt zménén metabolismus buprenorfinu v jatrech).

- Tak jako u jinych opioidd, je tieba opatrnosti u pacientd uzivajicich buprenorfin, ktefi maji poranéni
hlavy, zvyseny kranialni tlak, hypotenzi, hypertrofii prostaty nebo uretralni stendzou.

Pomocné latky:

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje laktozu (viz bod 6.1). Pacienti s dédi¢nymi problémy s intoleranci
galaktozy, vrozenym uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukozy a galaktozy by neméli tento
pripravek uzivat.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v 1 tableté, to znamena, Ze je

V podstaté ,,bez sodiku.

4.5. Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Buprenorfin nesmi byt uzivan spolu s alkoholickymi napoji a 1éky obsahujicimi alkohol, jelikoz alkohol
zvySuje sedativni ¢inek buprenorfinu (viz bod 4.7.).

Buprenorfin musi byt podavan s opatrnosti spolu s:

e Sedativy, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky: Soucasné uzivani opioidi spolu se
sedativy jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky zvysuje riziko sedace, respira¢ni
deprese, komatu a smrti v disledku aditivniho tlumivého uc¢inku na CNS. Je nutné omezit davku
a délku trvani jejich soucasného uzivani (viz bod 4.4).

e Gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin): Souc¢asné uzivani ptipravku Buprenorphine Alkaloid s
gabapentinoidy (gabapentin a pregabalin) mize vést k respira¢ni depresi, hypotenzi, hluboké
sedaci, komatu nebo umrti (viz bod 4.4).

e Ostatnimi léky s tlumicimi u¢inky na centralni nervovy systém: Ostatni opioidni derivaty (napf.
methadon, analgetika a antitusika); n¢ktera antidepresiva, sedativni antagonisté H1-receptort,
barbituraty, anxiolytika jina nez benzodiazepiny, neuroleptika, klonidin a pfibuzné latky. Tyto
kombinace zvyS$uji Gtlum centralniho nervového systému. Snizena Groven védomi mize byt pii
fizeni a ovladani strojii nebezpecna.



e Inhibitory monoaminooxidazy (IMAO): Na zaklad¢ zkuSenosti s morfinem Ize soudit na moznost
potencovani u¢inki opioidi.

e Serotonergnimi 1é¢ivymi latkami, napf. inhibitory MAQO, selektivnimi inhibitory zpétného
vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a norepinefrinu
(SNRI) nebo tricyklickymi antidepresivy, nebot’ dochézi ke zvySeni rizika serotoninového
syndromu, coZ je potencialn€ zivot ohrozujici onemocnéni (viz bod 4.4).

e Anticholinergika nebo Iéky s anticholinergni aktivitou: Soucasné podavani buprenorfinu s
anticholinergiky nebo léky s anticholinergni aktivitou (napft. tricyklicka antidepresiva,
antihistaminika, antipsychotika, svalova relaxancia, antiparkinsonika) mize vést ke zvySeni
nezadoucich anticholinergnich tc¢ink.

e Dosud nebyly zjistény zadné vyznamnéjsi interakce buprenorfinu s kokainem, coz je latka
nejcastéji uzivana osobami zavislymi na nékolika drogach souc¢asné v kombinaci s opioidy.

Bylo hlaseno podezieni na interakci buprenorfinu s fenprokumonem projevujici se jako purpura.

Studie interakce buprenorfinu s ketokonazolem (G¢innym inhibitorem CYP3A4) prokazaly zvyseni Cmax
a AUC buprenorfinu (pfiblizné o 70 %, respektive 50 %) a v mensi mife norbuprenorfinu. Pacienti
uzivajici buprenorfin by méli byt peclivé monitorovani a davka buprenorfinu by méla byt pii zahajeni
1é¢by ketokonazolem snizena na polovinu.

Ackoli nejsou dostupna data z klinickych studii, uzivani inhibitortt CYP3A4 (napt. gestoden,
troleandomycin, inhibitory HIV proteazy- ritonavir, indinavir a saquinavir) muze také zvysit

expozi¢ni hladiny buprenorfinu a norbuprenorfinu a pii zahajeni 1é¢bou musi byt také uvazeno podobné
snizeni davkovani.

Interakce buprenorfinu s induktory CYP3A4 nebyla studovana, proto je doporu¢eno peclivé monitorovani
pacientu, ktefi uzivaji soucasné buprenorfin a induktory (napt. fenobarbital, karbamazepin, fenytoin,
rifampicin). Uzivani téchto induktorit mize urychlit metabolizmus buprenorfinu. Pokud si pacient stézuje
na snizeni ucinku piipravku nebo pokud se navrati touha po zneuziti drogy, bude muset byt davka
zvySena. ZvySeni davky je nezbytné i pfi navratu touhy po zneuziti drogy.

4.6. Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi
U lidi nejsou dosud k dispozici dostateéné udaje k vyhodnoceni potencialniho malformaéniho nebo
fetotoxického ucinku buprenorfinu uzivaného v t€¢hotenstvi.

Vysoké davky buprenorfinu na konci t€¢hotenstvi, i kratkodobé¢ uzivané, mohou u novorozencti vyvolat
respiracni depresi. Chronické uzivani buprenorfinu matkou béhem poslednich tfi mésicii t€hotenstvi mtize
zpusobit abstinen¢ni syndrom u novorozence.

Buprenorfin nesmi byt v t€hotenstvi uzivan, s vyjimkou situace, kdy klinicky stav matky vyzaduje 1é¢bu
buprenorfinem a potencialni ptinos 1é¢by pievazi potencialni riziko pro plod.

Kojeni
U potkanti buprenorfin inhibuje laktaci a produkci mléka. Navic buprenorfin pfechazi do matetského

mléka a proto je kojeni kontraindikaci pro uzivani buprenorfinu.

4.7. U¢inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje



Buprenorfin miize zptisobit ospalost, zvlasté kdyz se uziva spolu s alkoholem nebo s latkami tlumicimi
centralni nervovy systém. Proto se doporucuje opatrnost pii fizeni a obsluze stroji (viz bod 4.5).

4.8. Nezadouci ucinky

Nastup nezadoucich u€inkd je zavisly na vysi prahu tolerance konkrétniho pacienta; tento prah je u osob
zavislych na drogach vyssi nez u bézné populace.

Je uzita nasleduji konvence hodnoceni vyskytu nezadoucich ucinku:

Velmi ¢asté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); méné casté (>1/1 000 az < 1/100); vzacné (> 1/10 000,
< 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych udaji nelze uréit).

Poruchy imunitniho systému | Velmi vzacné Anafylakticky Sok, angioneuroticky edém
(Quinckeho), bronchospasmus
Psychiatrické poruchy Casté Uzkost, nervozita
M¢éné¢ Casté Halucinace
Poruchy nervového systému | Velmi Casté Insomnie
Casté Zavrat, ospalost, bolest hlavy
Poruchy oka Casté Porucha slzeni
Srdec¢ni poruchy Casté Zmény EKG (QT prodlouzeni)
Cévni poruchy Casté Synkopa, ortostatickd hypotenze
Respiracni, hrudni a Casté: Vytok z nosu
mediastindlni poruchy M¢éng¢ Casté Respiracni deprese
Gastrointestinalni poruchy Casté Zacpa, prijem, nevolnost, zvraceni, bolest
bticha
Neni znamo Kazivost zubll
Poruchy jater a zlu€ovych Méné¢ Casté Nekroza jater, hepatitida
cest
Poruchy ktize a podkozni Casté Poceni
tkané
Celkové poruchy a reakce v | Velmi Casté Astenie, abstinen¢ni ptiznaky
misté aplikace Casté Bolest zad, zimnice

V piipadé intraven6zniho zneuziti, byly hlaSeny lokalni, nékdy septické, reakce a potencialné zavazna
akutni hepatitida (viz bod 4.4.).

Zavislost na 1écich

Opakované uzivani ptipravku Buprenorphine Alkaloid miize vést k zavislosti na lécich, a to i pfi
terapeutickych davkach. Riziko zavislosti na lécich se muze lisit v zavislosti na individualnich rizikovych
faktorech pacienta, ddvkovani a délce 1é¢by opioidy (viz bod 4.4).

Hlaseni podezreni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci G¢inky po registraci 1é¢ivého pripravku je dulezité. Umoziuje to
pokra¢ovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili podezieni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich ucinki:
Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9. Predavkovani

Priznaky:

V ptipad€ ndhodného predavkovani je nezbytné zah4jit podplirné opatieni v€etné peclivého monitorovani
respiracni a srde¢ni funkce pacienta. Hlavnim symptomem vyZadujicim zakrok je respira¢ni deprese,
kterd mize vést k respiracni zastave a smrti. Jestlize pacient zvraci, je nutné se preventivné postarat, aby
neaspiroval zvratky.

Lécba:

Je tieba provadét symptomatickou terapii respiracni deprese s naslednou standardni intenzivni péci. Musi
byt zajisténa prichodnost dychacich cest pacienta a asistované nebo kontrolované dychani. Pacient by
m¢l byt premistén tam, kde je k dispozici kompletni vybaveni pro resuscitaci. Doporucuje se pouzit
antagonistu opioidd (napf. naloxon), i kdyz mize mit, ve srovnani s plnymi opoidnimi atomisty,
¢asteCny vliv na navraceni respiracnich symptoma buprenorfinu.

Pti 1écbé predavkovani je nutno vzit v tvahu dlouhé trvani ucinku ptipravku.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Jina 1éCiva nervového systému: LéCiva k terapii zavislosti na opioidech
ATC kod: NO7BCO1

Mechanismus u¢inku

Buprenorfin je opioidni ¢asteény agonista/antagonista, ktery se vaze na u a k receptory mozku. Jeho
aktivita v opioidni odvykaci 1é¢bé je dana pomalym reverzibilnim uvoliiovanim jeho vazby na p
receptory, ktera u zavislého pacienta po relativné dlouhou dobu minimalizuje potiebu dalsi davky drogy.

Klinick4 t¢innost a bezpecnost

V Klinickych farmakologickych studiich u pacientti zavislych na opioidech buprenorfin prokazal

svllj maximalni t¢inek na nékolik parametrti, v€etné pozitivni nalady, pozitivniho ptisobeni a respiracni
deprese.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Pfi peroralnim podani prochazi buprenorfin vyznamnou pieménou pii prvnim pruchodu jatry, spolu s N-
dealkylaci a glukurokonjugaci v tenkém stfevu. Peroralni podavani tohoto 1éku neni proto vhodné.

Maximalnich plazmatickych koncentraci se dosahuje béhem 90 minut po podani pod jazyk a vztah mezi
maximalni davkou a koncentraci je linearni, v rozmezi 2 mg — 16 mg.

Distribuce
Po absorpci prochazi buprenorfin rychlou distribuéni fazi. Jeho polocas eliminace ¢ini 2 - 5 hodin.

Biotransformace a eliminace
Buprenorfin je oxidativné metabolizovan v procesu 14-N-dealkylace na N-dealkylbuprenorfin (také
oznacovany norbuprenorfin) pomoci cytochromu P450 CYP3A4 a konjugace originalni molekuly a




dealkylovaného metabolitu s kyselinou glukuronovou. N-dealkybuprenorfin je p agonista s jen slabou
vlastni aktivitou.

Eliminace buprenorfinu ma bi- nebo tri-exponencialni charakter, s dlouhym terminalnim elimina¢nim
polocasem v trvani 20 - 25 hodin, a to z¢asti v disledku jeho reabsorpce po intestinalni hydrolyze
konjugovaného derivatu, a z¢asti v disledku vysoce lipofilniho charakteru jeho molekuly.

Buprenorfin se vylu€uje pfevazné ve stolici prostfednictvim zlu€ové exkrece metabolitd konjugovanych s
kyselinou glukuronovou (80 %); zbytek se vylucuje moéi.

5.3. Predklinické uidaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Akutni toxicita buprenorfinu byla stanovena u mysi a potkanti po peroralnim a parenteralnim podani.
Stiedni letalni davka (LDso) u mysi byly 26, 94 a 261 mg/kg pfi intravenoznim, intraperitonealnim a
peroralnim podanim. Hodnoty LDsg u potkanti byly 35, 243 a 600 mg/kg pfi intraven6znim,
intraperitonealnim a peroralnim podanim.

Pfi chronickém podkoznim podéavani biglim po dobu 1 mésice, peroralnim 1-mési¢nim podavanim
opicim rhesus a potkantim a pfi intramuskularnim podavani pavidniim po dobu 6 mésict prokazal
buprenorfin vyznamny ubytek tkané a biochemickou toxicitu.

Studie teratogennich ucinkl u potkani a kralikti umoziuji udélat zavér, ze buprenorfin neni
embryotoxicky ani teratogenni a nema vyznamny uc¢inek na dobu odstaveni. U potkan® nebyl
zaznamenan zadny vliv na plodnost a obecné na reprodukéni funkce, nicméné vysoké intramuskularni
davky (5 mg/kg/den) matce zpisobily potize pti porodu a vysokou neonatdlni umrtnost.

Studie u potkant a kralikd prokazaly fetotoxicitu v¢etné postimplanta¢ni ztraty. Navic, peroralni
podavani vysokych davek potkanim b&hem gestace a laktace zptsobilo lehké opozdéni vyvoje nékterych
neurologickych funkci u potomki (vzptimovaci reflex a reakce na vylekani).

U psti se po 52 tydennim podavani peroralnich davek 75 mg/kg/den vyskytly lehké az stiedné zdvazné
hyperplazie zlu¢ovodu spolu s peribiliarni cirh6zou.
6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

Monohydrat laktozy

Mannitol

Kukufi¢ny skrob

Kyselina citronova

Dihydrat citronanu sodného

Povidon K30

Stearylfumarat sodny

6.2. Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3. Doba pouzitelnosti



2 roky
6.4. Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Tento 1éCivy pripravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Uchovavejte v ptivodnim
obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem a vzdusnou vlhkosti.

6.5. Druh obalu a velikost baleni

PVC/AL blistry

Velikost baleni: 7, 28, 70 sublingvalnich tablet
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6. Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku

Z4dné zvlastni pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

ALKALOID-INT d.o.o.

Slandrova ulica 4 5

1231 Ljubljana - Crnuce

Slovinsko

8. REGISTRACNI CISLO(A)

2 mg: 19/735/09-C

8 mg: 19/736/09-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE / PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 29. 10. 2009
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 23. 3. 2018

10. DATUM REVIZE TEXTU

8. 11. 2024



