PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN

Sufenta 50 mikrogram/ml injektionsvétska, 16sning
Sufenta 5 mikrogram/ml injektionsvatska, 16sning

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Sufentanilcitrat motsvarande sufentanil 50 mikrogram/ml respektive 5 mikrogram/ml.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM
Injektionsvétska, 16sning.

Injektionsvétskan har pH 4,5-7,0.

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

For postoperativ behandling av smérta efter allménkirurgi, thorax- och ortopediska
operationer samt kejsarsnitt.
Som analgetiskt tillaggsmedel till bupivakain under vérkarbete och férlossning.

Anvandning hos barn
Epidural Sufenta &r indicerat for anvandning hos barn i aldernl ar och daréver for
postoperativ smartlindring efter allmén kirurgi, thorax- eller ortopediska ingrepp.

4.2 Dosering och administreringssatt

Individuell dosering. Vid dosutredning bor hansyn tas till vikt, fysisk status, sjukdom,
samtidig medicinsk behandling samt typ av ingrepp och anestesi. Vid upprepad dosering skall
hansyn tas till effekten av den initiala dosen. Sufenta bor pa grund av den andningsdepressiva
effekten handhas endast av den som ar val fortrogen med modern intubationsnarkos.

Sufenta skall administreras epiduralt. Innan injektionen ges skall man férvissa sig om att
nalen eller katetern ar korrekt inford i det epidurala rummet.

For postoperativ behandling av smérta: En initial dos pa 30-50 mikrogram ger adekvat
smartlindring upp till 4-6 timmar. Ytterligare bolusdoser pa 25 mikrogram kan ges vid tecken
pa otillracklig analgesi.

Som analgetiskt tillaggsmedel under varkarbete och forlossning: Tilldgg av Sufenta

10 mikrogram till bupivakain (0,125 % -0,25 %) astadkommer ldngre duration och béttre
analgesi an bupivakain enbart. Dosen kan upprepas tva ganger men totaldosen bor inte
Overskrida 30 mikrogram sufentanil.

Dosen skall reduceras till aldre och patienter med nedsatt allmantillstand samt till patienter
med hypotyreoidism eller nedsatt lever- eller njurfunktion.

Patienter som behandlas kroniskt med opioider eller som har missbrukat opioider kan kréva
hdgre doser.



Behandlingskontroll

Sufentanil kan ge andningsdepression som kan kvarsta eller upptrada under den postoperativa
perioden. Skarpt 6vervakning bor ske under minst tva timmar efter varje dos.
Andningsdepressionen kan havas med naloxon. Da effekt-durationen av sufentanil kan
oOverskrida effektdurationen av naloxon fordras noggrann dvervakning av patienterna. En
upprepning av naloxondosen kan darfér bli nédvéndig.

Pediatrisk population

Epidural administrering

Sufenta far endast ges epiduralt till barn av narkoslakare som ar sérskilt utbildade i pediatrisk
epidural anestesi och i hanteringen av andningsdeprimerande effekter av opioider. Lamplig
aterupplivningsutrustning, inklusive utrustning for att sakerstalla fria luftvagar, och en
opioidantagonist bor vara lattillgangliga.

Pediatriska patienter maste dvervakas for tecken pa andningsdepression under minst 2 timmar
efter epidural administrering av Sufenta.

Anvandning av epiduralt Sufenta hos pediatriska patienter har dokumenterats endast i ett
begrénsat antal fall.

Barn > 1 ar:

En enstaka bolusdos av 0,25-0,75 mikrogram/kg Sufenta givet intraoperativt ger
smartlindring under 1 till 12 timmar. Varaktigheten av effektiv smartlindring paverkas av det
Kirurgiska ingreppet och samtidig anvandning av epidural lokalanestetikum av amidtyp.

Barn<1ar:

Sékerhet och effekt av Sufenta hos barn under 1 ar har annu inte faststallts (se dven avsnitt 4.4
och 5.1).

Tillganglig information for barn aldre an 3 manader finns i avsnitt 5.1 men ingen
doseringsrekommendation kan faststallas.

For nyfodda och spadbarn under 3 manader finns inga data tillgangliga.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1
eller mot andra opioider.

Intravends anvandning under forlossningsarbete eller fére avnavling under kejsarsnitt ar
kontraindicerat pa grund av risken fér andningsdepression hos det nyfodda barnet. Detta i
kontrast till epidural anvandning under férlossningsarbete, under vilken sufentanil i doser upp
till 30 mikrogram inte paverkar tillstandet hos modern eller det nyfodda barnet (se
avsnitt 4.6).

Sekretstagnation, andningsdepression.

Som for andra opioider som administreras epiduralt bor sufentanil inte ges vid foljande
tillstand: svara blodningar eller chock, sepsis, infektion vid injektionsstallet, storningar i
hemostasen som trombocytopeni och koagulationsstorning eller samtidig
antikoagulantiabehandling, samtidig medicinering eller annat mediciniskt tillstand som
kan kontraindicera epidural administrering.

44 Varningar och forsiktighet

Somnrelaterade andningsstérningar

Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar, inklusive central sémnapné (CSA) och
somnrelaterad hypoxemi. Opioidanvandning okar risken for CSA pa ett dosberoende sétt.



Overvig att minska den totala opioiddosen hos patienter som uppvisar CSA.
Tolerans och opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)

Tolerans, fysiskt och psykiskt beroende samt opioidmissbruk kan utvecklas vid upprepad
administrering av opioider.

Missbruk eller medveten felanvandning av Sufenta kan resultera i 6verdosering och/eller dodsfall.
Risken for att utveckla opioidmissbruk ar forhojd hos patienter med en personlig anamnes eller
familjeanamnes (foraldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos
patienter som anvander tobak eller hos patienter med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex.
egentlig depression, angest och personlighetsstorningar).

Patienter kommer att behdva Overvakas for tecken pa lakemedelssékande beteende (t.ex. fortidiga
forfragningar om fornyat recept). Detta inkluderar granskning av samtidiga opioider och
psykoaktiva lakemedel (som bensodiazepiner). Hos patienter med tecken och symtom pa
opioidberoende ska konsultation med en beroendespecialist 6vervagas.

Utsattning av behandling och abstinenssyndrom

Upprepad administrering med tata intervall under l&ngre perioder kan resultera i utveckling av
abstinenssyndrom efter utsattning. Symtom efter utsattning av Sufenta, inklusive takykardi,
hypertoni och oro, har rapporterats i sallsynta fall vid abrupt utsattning, sarskilt efter langvarig
administrering i mer an 3 dagar. Dér detta rapporterats har aterinsattning och nedtrappning av
infusionen varit fordelaktig. Anvandning av Sufenta hos mekaniskt ventilerade
intensivvardspatienter rekommenderas inte under en langre behandlingstid &n 3 dagar.

Andningsdepression

Andningsdepression ar dosrelaterad och kan upphévas med sarskilda opioidantagonister
(naloxon), men en upprepad dos av den senare kan vara nddvandig eftersom
andningsdepressionen kan paga langre an durationen av opioidantagonisten.

Markerad andningsdepression atfoljer djupgaende smartlindring. Den kan kvarsta under den
postoperativa perioden, och om sufentanil har administrerats intravendst kan den &ven
aterkomma. Patienter ska darfor kvarsta under lamplig 6vervakning.
Aterupplivningsutrustning och opioidantagonister bér finnas latt tillgangliga. Hyperventilering
under anestesi kan forandra patientens svar pa CO,, vilket paverkar andningen postoperativt.

Samtidig anvandning av Sufenta och CNS-dampande lakemedel, bensodiazepiner eller
narbeslaktade l&dkemedel, hos patienter som spontanandas kan tka risken for djup sedering,
andningsdepression, koma och dddsfall. Om ett beslut fattas om att samtidigt administrera Sufenta
och ett CNS-dampande lakemedel, sarskilt en bensodiazepin eller ett narbesléaktat lakemedel, ska
den lagsta effektiva dosen av bada lakemedlen administreras under kortast mojliga tid vid
samtidig anvandning. Patienter ska noggrant dvervakas betraffande tecken och symtom pa
andningsdepression och djup sedering. | detta avseende rekommenderas starkt att patienten och
dennes vardgivare informeras om att vara uppmarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Framkallande av muskelstelhet, som ocksa kan involvera andningsmuskulatur i brostkorgen,
kan forekomma men kan undvikas genom foljande atgarder: langsam i.v. injektion (normalt
tillrackligt for lagre doser), premedicinering med benzodiazepiner och anvéndning av
muskelavslappnande medel.

Icke-epileptiska (myo) kloniska rorelser kan férekomma.
Bradykardi och eventuellt hjartstillestand kan intraffa om patienten har fatt en otillracklig

méngd av antikolinergika eller nér sufentanil kombineras med icke-vagolytiska
muskelavslappnande medel. Bradykardi kan behandlas med atropin.



Opioider kan orsaka lagt blodtryck, speciellt hos hypovolemiska patienter. Lampliga atgarder
for att uppratthalla ett stabilt blodtryck bor vidtas.

Forsiktighet bor 6vervégas vid skallskador samt orostillstand under alkohol- eller
somnmedelspaverkan.

Det rekommenderas att minska doseringen hos aldre och férsvagade patienter.
Aven om langre halveringstider ej observerats hos éldre har en hdgre frekvens av
cirkulatoriska forandringar iakttagits hos dessa patienter.

Opioider ska titreras med forsiktighet till patienter med nagot av foljande tillstand:
okontrollerad hypotyreoidism, lungsjukdom (t.ex. astma), minskad respiratorisk reserv,
alkoholism, nedsatt lever- eller njurfunktion. Sadana patienter behéver ocksa forlangd
postoperativ 6vervakning.

Snabba bolus-injektioner av opioider bor undvikas till patienter med nedsatt cerebral
cirkulation. Hos denna patientgrupp har man i enstaka fall noterat att den 6vergaende
sankningen av medelartartrycket atfoljs av kortvarig reduktion av det cerebrala
perfusionstrycket.

Effekter p4 magtarmkanalen

Sufentanil dr en p-opioidreceptoragonist vilket gor att det kan forsémra mag-
tarmkanalens motilitet. Darfor ska Sufenta anvandas med forsiktighet hos patienter med
risk for ileus.

Sufentanil &r en p-opioidreceptoragonist vilket gor att det kan orsaka spasmer i Oddis
sfinkter. Darfor ska Sufenta anvandas med forsiktighet hos patienter med
gallvéagssjukdom, inklusive akut pankreatit.

Abstinenssyndrom hos nyfodda

Vid langtidsbehandling under graviditet kan opioider orsaka utsattningssymtom hos det
nyfédda barnet (se Graviditet) Detta har inte observerats med sufentanil anvant pa
godkand indikation.

Sérskilda doseringsforhallanden

Med epidural administrering bor forsiktighet iakttas i narvaro av andningsdepression eller
nedsatt lungfunktion och i narvaro av fosterpaverkan. Patienten bor 6vervakas noga under
minst 1 timme efter varje dos da tidig andningsdepression kan uppsta. Forsiktighet skall
iakttas vid tecken som kan tyda pa hypoxi hos fostret.

Opioidinducerad hyperalgesi

Liksom med andra opioider ska risken for opioidinducerad hyperalgesi évervdgas om
patienten inte uppnar tillracklig smartkontroll trots 6kad dos sufentanil. En dosminskning
eller utsattning av sufentanilbehandling eller 6versyn av behandlingen kan vara indicerad.

Pediatrisk population
Sakerhet och effekt av epiduralt Sufenta hos barn under 1 ar har annu inte faststallts (se dven
avsnitt 4.2 och 5.1).

Sufenta innehaller natrium
For Sufenta 1,2 ml ampuller: Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol natrium (23 mg) per 1,2
ml ampull, dvs i stort sett "natriumfritt".



4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Centrala nervsystemet (CNS) depressiva

Lakemedel sdsom barbiturater, benzodiazepiner eller narbeslaktade lakemedel, neuroleptika,
narkosmedel och andra icke-selektiva CNS-hdmmande medel (t.ex. alkohol) kan forstérka den
andningsdeprimerande effekten av opioider. Nar patienter har fatt sddana CNS-hammande
ldkemedel, kommer dosen av Sufenta som krévs att vara mindre an vanligt. Samtidig
anvandning av Sufenta hos patienter som spontanandas kan oka risken for
andningsdepression, djup sedering, koma och dddsfall (se avsnitt 4.4).

Sufentas paverkan pa andra lakemedel

Efter administrering av Sufenta skall dosen av andra CNS-ddmpande ldkemedel sénkas. Detta
ar sarskilt viktigt efter operation eftersom djup analgesi atféljs av uttalad andningsdepression
vilken kan kvarsta eller aterkomma under den postoperativa perioden. Administrering av
CNS-depressiva som t.ex. bensodiazepiner eller narbesléktade lakemedel under denna period
kan orsaka en oproportionerligt forhojd risk for andningsdepression (se avsnitt 4.4).

Cytokrom P450 3A4 (CYP3A4)-hammare

Sufentanil metaboliseras huvudsakligen via cytokrom P450 3A4 enzymet. Déremot har ingen
in vivo-hdmning av erytromycin (en kénd cytokrom P450 3A4 enzymhammare) observerats.
Trots att kliniska data saknas, tyder in vitro-data pa att andra potenta himmare av detta enzym
(t ex ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) kan h&amma metabolismen av sufentanil. Detta kan
innebéara 0kad risk for forlangd eller fordrdjd andningsdepression. Samtidig behandling med
ovan ndmnda ldkemedel kraver sarskild observation av patienterna; i synnerhet kan det vara
nddvéndigt att sénka dosen av Sufenta.

Monoaminoxidashammare (MAO-h&ammare) och Serotonerga lakemedel

Samtidig administrering av sufentanil och ett serotonergt medel, som exempelvis selektiva
serotoninaterupptagshammare (SSRI), serotonin/noradrenalinaterupptagshammare (SNRI) eller
monoaminoxidashdmmare (MAO-hammare), kan 6ka risken for serotoninsyndrom som é&r ett
potentiellt livshotande tillstdnd. Monoaminoxidashammare far inte tas under de 2 veckorna fore
och under behandlingen med Sufenta.

Gabapentinoider

Samtidig anvéndning av opioider och gabapentinoider (gabapentin och pregabalin) 6kar risken
for opioiddverdosering, andningsdepression och dddsfall.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet

Sakerheten av intravendost sufentanil under graviditet har inte faststallts men studier pa djur
har inte visat nagra teratogena effekter. Som med andra lakemedel bor risken véagas mot nyttan
for patienten.

Abstinenssyndrom hos nyfodda

Om kvinnor tar opioider kroniskt under graviditet, finns det risk for att deras nyfodda
spadbarn kommer att uppleva neonatalt abstinenssyndrom (seavsnitt 4.4 ). Detta har inte
observerats med sufentanil anvant enligt godkénd indikation.

Sufenta passerar placenta. Kontrollerade kliniska studier under forlossningsarbete har visat att
Sufenta givet epiduralt i doser upp till 30 mikrogram i kombination med bupivakain inte givit
upphov till nagon negativ paverkan pa moder eller barn. Efter epidural administrering av en
dos som totalt ej 6versteg 30 mikrogram, uppmaéttes en medelplasmakoncentration pa

0,016 ng/ml i navelvenen.

| doser dver 30 mikrogram géller samma kategoriplacering som for andra narkotiska
analgetika.



Assisterad ventilationsutrustning maste vara omedelbart tillganglig for anvandning om det kravs
for kvinnan och spadbarnet. En opioidantagonist for barnet maste alltid finnas tillganglig.

Amning
Sufenta passerar 6ver i modersmjolk. Forsiktighet skall iakttas nar Sufenta ges till ammande
kvinnor.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Vid behandling med Sufenta kan reaktionsformagan nedsattas. Detta bor beaktas da skarpt
uppmarksamhet krévs, t ex vid bilkérning. Patienterna bor endast kora bil eller anvanda
maskiner om tillracklig tid har forflutit efter behandling med sufentanil.

4.8 Biverkningar

Sékerheten for Sufenta utvarderades hos 650 personer i 6 kliniska studier. Av dessa deltog
78 personer i 2 studier dar Sufenta administrerades intravendst som anestetiskt
induktionsmedel och underhall av anestesi hos personer som genomgick storre operationer
(sésom kranskarlsoperation eller 6ppen hjartkirurgi). Aterstéende 572 personer deltog i

4 studier dér sufentanil administrerades epiduralt som postoperativ analgetika eller som
analgetiskt adjuvans till epidural administrering av bupivakain under forlossning och vaginal
fodsel. Dessa personer fick minst 1 dos sufentanil.

Baserat pa sammanslagna sakerhetsdata fran dessa kliniska studier var de vanligaste
rapporterade biverkningarna féljande (>5 % incidens): sedation (19,5 %), klada (15,2 %),
illamaende (9,8 %) och krakningar (5,7 %).

Pediatrisk population
Frekvens, typ och allvarlighetsgrad av biverkningar hos barn férvantas vara desamma som hos
vuxna.

De ovan ndmnda biverkningarna samt biverkningar som har rapporterats i kliniska studier
eller vid klinisk anvandning av Sufenta anges i tabellen nedan. Biverkningarna anges enligt
féljande frekvenser:

Mycket vanliga (>1/10)

Vanliga (>1/100, <1/100)

Mindre vanliga (>=1/1 000, <1/100)

Séllsynta (>1/10 000, <1/1 000)

Mycket sédllsynta (<1/10 000)

Ingen kand frekvens (kan inte beréknas fran tillgangliga data)

Tabell 1. Biverkningar

Biverkningar

Organsystem Mycket Vanliga Mindre Séallsynta Ingen kand
vanliga vanliga frekvens

Infektioner och Rinit

infestationer




Immunsystemet Hyper- Anafylaktisk
sensitivitet chock,
anafylaktisk
reaktion,
anafylaktoid
reaktion
Psykiska Apati,
storningar nervositet
Centrala och Sedation Neonatal Ataxi, neonatal Koma, kramper,
perifera tremor, dyskinesi, ofrivilliga
nervsystemet yrsel, dystoni, muskelsamman-
huvudvérk | hyperreflexi, dragningar
forhojd
muskeltonus,
neonatal
hypokinesi,
somnolens
Ogon Synstérning Mios
Hjartat Takykardi | Atrioventri- Hjartstillestand
kul&rt block,
cyanos,
bradykardi,
arytmi,
onormalt EKG
Blodkarl Hypertoni, Chock
hypotoni,
blekhet
Andningsvégar, Neonatal Bronkospasm, Andningsstille-
brostkorg och cyanos hypoventi- stand, apné,
mediastinum lering, dysfoni, andnings-
hosta, hicka, depression,




andnings- lungddem,
storning laryngospasm
Magtarm- Kréakningar,
kanalen illamaende
Hud och Klada Missfarg- | Allergisk Erytem
subkutan ning av dermatit,
vavnad huden hyperhidros,
hudutslag,
hudutslag hos
nyfddda, torr
hud
Muskulo- Muskel- Ryggsmarta, Muskelspasmer
skeletala ryckningar | neonatal
systemet och muskular
bindvéav hypotoni,
muskelrigiditet
Njurar och Urinreten-
urinvégar tion, urin-
inkontinens
Allménna Pyrexi Hypotermi,
symtom minskad
och/eller Kropps-
symtom vid temperatur,
administrerings- Okad kropps-
stallet temperatur,
frossa,
reaktioner vid
injektions-
stéllet, sméarta
vid injektions-
stallet, smarta

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan).
Lakemedelsverket
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4.9 Overdosering

Symtom

Overdosering av Sufenta manifesterar sig som en forstarkning av de farmakologiska
effekterna. Huvudrisker &r andningsdepression (som kan variera i svarighetsgrad fran
bradypné till apné), sankt medvetandegrad och cirkulationspaverkan med bradykardi och
blodtrycksfall. Muskelrigiditet, myoklonier. Oro, excitation kan forkomma. Illamaende och
krakningar.

Behandling
I ndrvaro av hypoventilation eller apné, skall syrgas administreras och andningen bor
assisteras eller kontrolleras vid behov. En sarskild opioidantagonist, sdsom naloxon, bor



http://www.lakemedelsverket.se/
http://www.lakemedelsverket.se/

anvandas vid behov for att hdva andningsdepression. Om andningsdepression ar férknippad
med muskelrigiditet kan ett intravendst neuromuskulart blockerande medel komma att kravas
for att underlatta assisterad eller kontrollerad andning. Symptomatisk behandling i dvrigt.

Patienten bor observeras noggrant, kroppsvarme och adekvat vatskeintag skall uppratthallas.
Om mycket lagt blodtryck foreligger eller om det kvarstar, bor risken for hypovolemi
dvervagas och i forekommande fall kontrolleras med lamplig parenteral vétsketillforsel.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

51 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Opioidanestetika, ATC-kod: NO1AHO03

Sufenta ar ett potent opioidanalgetikum for epiduralt bruk. Sufenta innehaller som verksam
substans sufentanil som &r kemiskt besléktat med fentanyl. | farmakodynamiskt avseende
paminner sufentanil om morfin, men &r ca 100 ganger mer potent, har ett snabbare anslag och
kortare duration. P& grund av hog fettloslighet penetrerar sufentanil snabbt blod-
hjarnbarriaren.

Den analgetiska effekten intrader efter 5-15 minuter (morfin 10-50 minuter) och kvarstar
vanligtvis 4-6 timmar (morfin 10-26 timmar). Sufentanil har ingen histaminfrisattande effekt.

Pediatrisk population:

Epidural administrering:

Den genomsnittliga tiden till effektstart och varaktigheten av analgesi var 3,0 + 0,3 respektive
198 + 19 minuter, efter epidural administrering av 0,75 mikrogram/kg sufentanil hos 15 barn i
aldrarna 4 till 12 ar.

Epiduralt sufentanil har endast administrerats till ett begransat antal barn i aldern 3 manader
till 1 ar som en enstaka bolusdos pa 0,25-0,75 mikrogram/kg for postoperativ smartlindring.

Hos barn &ldre d4n 3 manader har en epidural bolusdos pa 0,1 mikrogram/kg sufentanil foljt av
en epidural infusion av 0,03-0,3 mikrogram/kg/h kombinerat med ett lokalanestetikum av
amidtyp gett effektiv postoperativ smartlindring i upp till 72 timmar hos patienter efter
subumbilikal Kirurgi.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Distribution

Efter intraventst administrerande doser mellan 250 och 1500 mikrogram uppvisar sulfentanil
en trifasisk plasmakoncentrations-tids kurva med féljande halveringstider: 2,3-4,5 minuter
och 35-73 minuter och terminal halveringstid fran 4,1 till 10-16 timmar (den terminala
halveringstiden okar med 6kande dos). Den centrala distributionsvolymen ar ca pa 14,2 och
distributionsvolym vid steady state 344 .

De initiala halveringstiderna (halveringstiderna for distribution), men inte den terminala
halveringstiden, bestammer minskningen i plasmakoncentrationer av sufentanil fran
terapeutiska nivaer till de nivaer som rader vid uppvakning. Sufentanils farmakokinetik &r
linjar i det studerade dosintervallet.



Vid epidural anvandning nas maximal plasmakoncentration uppnas inom 10 minuter.
Samtidig tillforsel av adrenalin (50-70 mikrogram) reducerar den initiala absorptionen med
25-50 %. Plasmaprotein-bindningen &r ca 92,5 %.

Metabolism
Sufentanil metaboliseras huvudsakligen i levern och tunntarmen. Sufentanil metaboliseras
framst via cytokrom P450 3A4.

Eliminering

Efter epidural administrering ar den berédknade terminala halveringstiden i CSFcirka
165 minuter och i plasma cirka 355 minuter. Cirka 80 % av given dos utsdndras som
metabolit inom 24 timmar. Endast 2 % av dosen utsondras i oférdndrad form.

Sarskilda behandlingsgrupper

Nedsatt leverfunktion

Distributionsvolymen ar nagot 6kad och det totala clearance ndgot minskat hos patienter med
cirros jamfort med kontroller. Detta leder till en signifikant forlangning av halveringstiden
med ca 30 % vilket motiverar en langre uppféljningsperiod postoperativt (se avsnitt 4.4).

Nedsatt njurfunktion

Distributionsvolymen vid steady state, totala clearance och den terminala
eliminationshalveringstiden hos patienter i dialys och som genomgar njurtransplantation
skiljer sig inte fran friska kontroller. Den fria fraktionen sufentanil i denna patientgrupp skiljer
sig inte fran friska patienter.

Pediatrisk population:
Den farmakokinetiska informationen hos barn &r begransad.

Plasmaproteinbindning hos barn &r lagre jamfort med vuxna och 6kar med aldern. Hos
nyfodda &r sufentanil cirka 80,5 % bundet till proteiner jamfért med 88,5 % hos spadbarn (2-
12 manader), 91,9 % hos barn (3-10 ar) och 92,5 % hos vuxna.

Efter administrering av en intravends sufentanil bolus pa 10-15 mikrogram/kg hos pediatriska
patienter som genomgar hjartkirurgi, kan farmakokinetiken for sufentanil beskrivas med en
triexponential kurva som hos vuxna (tabell 2). Clearance normaliserat till kroppsvikt visade
sig vara hogre hos spadbarn och barn jamfort med ungdomar vars clearance var jamforbart
med det hos vuxna. Hos nyfodda var clearance signifikant reducerat och visade stor variation
(intervall 1,2 till 8,8 ml/min/kg och ett avvikande varde pa 21,4 ml/min/kg). Nyfodda visade
sig ha en storre distributionsvolym vid steady state och en forlangd halveringstid for
elimination. Farmakodynamiska skillnader beroende pa skillnader i de farmakokinetiska
parametrarna kan vara stérre om hansyn tas till den obundna fraktionen.

Tabell 2. Medelvarden for farmakokinetiska parametrarna fér sufentanil hos barn efter
administrering av 10 till 15 mikrogram/kg sufentanil som en enstaka intravends bolus (N = 28).

Vss T2 Clearance
(I/kg) (min) (ml/kg/min)
Aldersgrupp N Medel (+ SD) Medel (+ SD) Medel (+ SD)

Nyfodda (O till 30 dagar) | 9 4,15 (1,01) 737 (346) 6,7 (6,1)




Spadbarn (2 till 7 3,09 (0,95) 214 (41) 18,1 (2,8)
23 manader)

Barn (3 till 11 ar) 7 2,73 (0,50) 140 (30) 16,9 (3,2)

Ungdomar (13till 18 &) | 5 2,75 (0,53) 209 (23) 13,1 (3,6)

Cl = clearance, normaliserat efter kroppsvikt; N=antal patienter inkluderade i analysen; SD = standardavvikelse;
T1p = elimineringshalveringstid; Vs = distributionsvolym vid steady state. De aldersintervall som anges avser
de barn som studerats.

Epidural administrering

Plasmanivaer tagna vid 30, 60, 120 och 240 minuter efter epidural administration av

0,75 mikrogram/kg sufentanil hos 15 barn i aldern 4 till 12 ar varierade mellan 0,08 + 0,01
och 0,10 £ 0,01 ng/ml.

Hos 6 barn mellan 5 och 12 &r som fick en 0,6 mikrogram/kg sufentanilbolus efterfoljt av
kontinuerlig epidural infusion innehallande sufentanil 0,08 mikrogram/kg/h och bupivakain
0,2 mg/kg/h i 48 timmar, uppnaddes maximal koncentration ungefar 20 minuter efter
bolusinjektionen och varierade darefter mellan varden under detektionsnivan (<0,02 ng/ml)
och 0,074 ng/ml.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen
Natriumklorid 9 mg/ml och vatten for injektionsvéatskor.

6.2 Inkompatibiliteter

Sufenta kan spadas med natriumklorid eller glukos infusionsvétska. Spadningen skall géras i
anslutning till anvéndningen.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30°C.
Forvara ampullen i ytterkartongen. Ljuskansligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Injektionsvatska 5 mikrogram/ml
Ampuller 5x2 ml och 10x2 ml
Injektionsvatska 50 mikrogram/mi
Ampuller 5x1 ml och 10x1 ml

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering
Anvand handskar vid 6ppning av ampullen.
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Hall ampullen mellan tummen och pekfingret sa att ampulltoppen ar fri.

N\

Hall ampulltoppen med den andra handen med pekfingret mot ampullhalsen och tummen pa
den fargade pricken parallellt med de(n) fargade identifieringsringen(-arna).

Hall tummen pa pricken och bryt distinkt av ampulltoppen medan den andra delen av
ampullen halls fast i handen.

N

Vid oavsiktlig hudexponering bor det drabbade omradet skéljas med vatten. Undvik
anvandning av tval, alkohol och andra rengdringsmedel som kan orsaka kemisk eller fysisk
skada pa huden.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING



Piramal Critical Care B.V.
Rouboslaan 32, 2252 TR
Voorschoten

8 NEDERLANDERNA NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

11421 (5 mikrogram/ml)
11422 (50 mikrogram/ml)

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
1991-09-06/2006-09-06

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
2024-12-17
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