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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
1. NAZOV LIEKU

SOFENTIL 5 mikrogramov/ml injekény/infizny roztok
SOFENTIL 50 mikrogramov/ml injek¢ény/infizny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

SOFENTIL 5 mikrogramov/ml injekény/infizny roztok
Jeden ml roztoku obsahuje sufentanil 5 mikrogramov ako sufentanil citrat.

SOFENTIL 50 mikrogramov/ml injek¢ény/infizny roztok
Jeden ml roztoku obsahuje sufentanil 50 mikrogramov ako sufentanil citrat.

Pomocné latky so znamym téinkom: hydroxid sodny a chlorid sodny
Jeden ml injekéného roztoku obsahuje 0,39 mmol sodika (9 mg).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény/infazny roztok
Roztok je ¢iry a bezfarebny, bez viditeI'nych castic, pH 4,0 — 6,0 a osmolalita je 250 — 310 mosmol/kg.

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Dospeli
Kombinovana anestézia a analgézia.

Epiduralna analgézia pri lieCbe pooperacnej bolesti.
Analgeticky doplnok spolo¢ne s epiduralnym podanim bupivakainu pocas porodnych bolesti
a vaginalneho porodu.

Pediatrické populacia
Intravendzne podanie: SOFENTIL je indikovany ako analgetikum pocas indukcie a/alebo udrziavania
vyvazenej celkovej anestézie u deti vo veku od 1 mesiaca.

Epiduralne podanie: SOFENTIL je indikovany pri nutnosti tlmenia bolesti vV pooperaénom obdobi po
velkom chirurgickom vykone, ortopedickej alebo hrudnej operacii u deti vo veku od 1 roka.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dospeli
Kombinovana anestézia a analgézia:

Analgézia: 0,5 — 5 mikrogramov/kg i.v.

Anestézia: 25 — 50 mikrogramov/kg i.v.

Epiduralna analgézia pri lieCbe pooperaénej bolesti: 25 — 50 mikrogramov
Analgeticky doplnok pri porode: 5 — 20 mikrogramov epiduralne.
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Intraven6zne podanie

Aby sa predislo bradykardii, odporac¢a sa tesne pred ivodom do anestézy podat’ intravendzne mali
davku anticholinergika (pozri ¢ast’ 4.4).

Epiduralne podanie
Pred injekénym podanim lieku SOFENTIL musi byt overené spravne umiestnenie ihly alebo katétra

V epiduralnom priestore.

Pediatrickd populacia

Intraven6zne podanie

Deti < I mesiac (novorodenci)

Vzhl'adom k vysokej variabilite farmakokinetickych parametrov u novorodencov nie je mozné uviest’
ziadne odporucania pre davkovanie. Pozri tiez Casti 4.4 a 5.2.
Deti> 1 mesiac

U vsetkych davok sa odportii¢a premedikacia anticholinergikami (ako napr. atropinom), pokial’ nie su
anticholinergika kontraindikované.

Indukcia anestézie

SOFENTIL mozno podat’ ako pomaly bolus v davke 0,2 — 0,5 mikrogramov/kg v priebehu 30 sekund
alebo dlhsie v kombinacii s latkou indukujucou anestéziu. Pre vécSie vykony (napr. Operacie srdca)
mozno podat’ davky az do 1 mikrogramu/kg.

Udrziavanie anestézie u ventilovanych pacientov

SOFENTIL mozno podat’ ako stcast’ vyvazenej anestézie. Davka zavisi od davky stcasne podaného
anestetika, typu a trvania chirurgického vykonu. Poéiato¢na davka 0,3 — 2 mikrogramy/kg sa podava
ako pomaly bolus Vv priebehu aspon 30 sekiund a d’alej je mozné Vv pripade potreby pridat’ d’alSie bolusy
0,1 — 1 mikrogram/kg az do celkovej maximalnej davky 5 mikrogramov/kg pri operacii srdca.

Epiduralne podanie

SOFENTIL moze epiduralne detom podat iba anestézioldg Specialne vyskoleny pre detsku epiduralnu
anestéziu a pre zvladnutie respiracnej depresie sposobenej opioidmi. K dispozicii musi byt prislusné
zariadenie pre resuscitaciu, vratane pristrojov na zabezpecenie dychacich ciest a antagonistov opioidov.
Pediatrickych pacientov je potrebné monitorovat’ na prejavy respiraénej depresie asponi 2 hodiny po
epiduralnom podani lieku SOFENTIL. Pouzitie epiduralnej anestézie pomocou sufentanilu u detskych
pacientov bolo dokumentované iba na malom pocte pacientov.

Deti <1 rok

Bezpecnost’ a ucinnost’ sufentanilu u deti vo veku do 1 roka este nebola stanovena (pozri tiez Casti 4.4
a5.1).

V sucasnosti dostupné udaje pre deti starSie ako 3 mesiace su popisané V Casti 5.1, ale nie je mozné pre
ne odporucit’ ziadny davkovaci rezim.

Pre novorodencov a dojéata mladsie ako 3 mesiace nie st K dispozicii ziadne udaje.

Deti> 1 rok

Jednorazovy bolus davky 0,25 — 0,75 mikrogramov/kg sufentanilu podany pocas operacie priniesol
ulavu od bolesti vrozmedzi 1 az 12 hodin. Trvanie u¢innej analgézie je ovplyvnené chirurgickym
vykonom a subeznym pouzitim epiduralnych amidovych lokalnych anestetik.

Starsi pacienti (65 rokov a viac) a oslabeni pacienti

Rovnako ako u ostatnych opioidov maju byt davky u starSich osob a oslabenych pacientov znizené.
Planovana celkova davka ma byt starostlivo titrovana u pacientov s niektorou z nasledujacich portch:
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e Nekompenzovana hypotyredza

e Pllcne poruchy, najmé ak je vitalna kapacita znizena

o Alkoholizmus alebo hepatalna a renalna nedostato¢nost’ (pozri tiez ast’ 4.4).
Dalej sa odporaéa predizené pooperaéné sledovanie tychto pacientov.
Pacienti dlhodobo lieceni opioidmi alebo S anamnézou zneuzivania opidtov moézu vyzadovat vyssie
davky.

4.3 Kontraindikacie

e Precitlivenost na lieCivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

e Intravendzne podavanie pri porode alebo pred podviazanim pupocnej $nury novorodenca pocas
cisarskeho rezu sa neodporuca vzhl'adom na moznost’ respiracnej depresie novorodenca.
Naopak, epiduralne podavanie sufentanilu pri pdrode neovplyviuje stav matky alebo
novorodenca az do davok 30 ug (pozri Cast’ 4.4. a 4.6).

e Nadmerna bronchidlna sekrécia

e Utlm dychania v désledku inych liekov

e Ochorenia, pri ktorych je potrebné sa vyvarovat’ depresii dychacieho centra

Rovnako ako u inych opioidov podanych epiduralne, sufentanil nema byt podavany v pritomnosti:
zavazného krvacania alebo Soku

septikémie

infekcie v mieste aplikacie

porach hemostazy ako je trombocytopénia a koagulopatia

pri antikoagulacnej liecbe alebo pri stiCasne;j terapii d’alsimi liekmi alebo pri stavoch, ktoré by
mohli byt kontraindikaciou epiduralneho podania

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Intravenozne podavanie sufentanilu maja vykonavat’ len sktiseni anestéziologovia v nemocniciach alebo
inych instituciach so zariadeniami pre endotrachedlnu intubaciu a mechanicki ventilaciu.
Zivotné funkcie pacienta je potrebné pravidelne monitorovat’. To zahina aj poopera¢nu fazu.

Hyperalgézia vyvolana opioidmi

Podobne ako pri inych opioidoch, v pripade nedostato¢nej kontroly bolesti ako odpovede na zvySenu
davku sufentanilu je potrebné zvazit moznost’ opioidmi indukovanej hyperalgézie. Moze byt
indikované znizenie davky alebo preruSenie liecby sufentanilom alebo prehodnotenie liecby.

Zhodne s ostatnymi silne Ga¢innymi opioidmi

Urovei respiraénej depresie zavisi od podanej davky a moze byt odvratena $pecifickym antagonistom
opioidov. Ked’Ze respira¢na depresia moze trvat’ dlhsie ako ucinok opioidného antagonistu, je potrebné
pacienta sledovat’ @ méze byt nutné podat’ d’alsiu davku $pecifického opioidného antagonistu.

Hlboka anestézia je sprevadzand vyraznou respiracnou depresiou a stratou vedomia, ktoré¢ mozu
pretrvavat’ alebo sa vratit’ vV pooperacnom obdobi.

Hyperventilacia pocas anestézie moze zmenit’ pacientovu odpoved’ na CO., ¢o mdZze zapri€init’ znizenu
oxygenaciu V obdobi po anestézii.

Riziko oneskorenej respiraénej depresie treba vzdy vziat’ do tvahy a pacient musi zostat’ pod nalezitym
dohl'adom. K dispozicii musi byt’ resuscitacné vybavenie a antagonisty opioidov.

Riziko plynuce zo suc¢asného uZzivania so sedativnymi liekmi ako st benzodiazepiny alebo pribuzné
lieky

Stcasné uzivanie sufentanilu a sedativnych liekov, ako st benzodiazepiny alebo pribuzné lieky, moze
mat’ za nasledok sedaciu, Gtlm dychania, komu asmrt. Kvoli tymto rizikam ma byt subezné
predpisovanie tychto sedativnych liekov vyhradené pacientom, pre ktorych nie su alternativne moznosti
lieCby. V pripade, ze sa lekar rozhodne predpisovat’ sufentanil subezne so sedativnymi lieckmi, ma byt’
pouzita najnizsia G€inna davka a trvanie liecby ma byt’ co najkratsie.
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Pacienti maju byt starostlivo monitorovani vzhl'adom k prejavom a priznakom respira¢nej depresie
a sedacie. V tejto suvislosti sa dorazne odportaca informovat’ pacientov a ich opatrovatelov o tychto
priznakoch (pozri Cast 4.5).

Vseobecne sa odporuca prerusit poddvanie inhibitorov MAO dva tyzdne pred anestéziou alebo
chirurgickymi zakrokmi.

Moze dojst’ k svalovej stuhnutosti a ta moze viest’ k atlmu dychania. Tomu je mozné zabranit’ pomalou
1.v. injekciou (nizke davky st zvyCajne postacujuce), premedikaciou benzodiazepinmi a pouzitim
myorelaxancii.

Poruchy dychania suvisiace so spankom

Opioidy mo6zu sposobit’ poruchy dychania stivisiace so spankom vratane centralneho spankového apnoe
(central sleep apnoe, CSA) a spankovej hypoxémie. UZivanie opioidov zvySuje riziko vyskytu CSA v
zavislosti od davky. U pacientov, u ktorych sa vyskytne CSA, sa ma zvazit’ znizenie celkovej davky
opioidov.

Myasthenia gravis

Sufentanil moéze spoOsobit’ svalova stuhnutost’ po i.v. podani, ktord méze vyzadovat podanie
myorelaxancii. Sufentanil sa z tohto dovodu nemé pouzivat’ u pacientov S myasthenia gravis, pretoze
u tychto pacientov je pouzitie myorelaxancii nevhodné.

Moze dojst’ k neepileptickym (myo)klonickym pohybom.

Pokial' pacientovi nebola podana dostatocna davka anticholinergik alebo ak je liek SOFENTIL
kombinovany s myorelaxanciami bez anticholinergného ucinku, nie je mozné vylucéit vyskyt
bradykardie az zastavenie srdca. Bradykardiu mozno lie€it’ atropinom.

Opioidy m6zu navodit’ hypotenziu najmi u hypovolemickych pacientov a u pacientov so srdcovym
zlyhanim. Indukéné davky musia byt upravené a podavané pomaly, aby sa zabranilo kardiovaskularnej
depresii. Musia byt’ prijaté vhodné opatrenia na udrzanie stabilného arterialneho tlaku.

Opatrnost’ je nutna u pacientov S kranidlnou mozgovou traumou a zvysenym intrakranialnym tlakom.
Rychle bolusové injekcie opioidov sa nemaji podavat’ pacientom so zniZzenou cerebralnou cirkuléciou
alebo intrakranidlnou kompenzaciou, pretoze kratkodobé znizenie arteridlneho tlaku moéze byt
sprevadzané kratkodobo znizenym mozgovym perfiznym tlakom.

Pacienti, ktori dostavaju chronicka opiatovu terapiu alebo s anamnézou zneuZivania opioidov, mézu
potrebovat’ vyssie davky.

Tolerancia a porucha uzivania opioidov (zneuzivanie a zavislost’)

Pri opakovanom podavani opioidov sa méze vyvinut’ tolerancia, fyzicka a psychicka zavislost’ a porucha
pouZzivania opioidov (opioid use disorder, OUD).

Zneuzitie alebo imyselné nespravne pouzitie licku SOFENTIL mdze mat’ za nésledok predavkovanie
a/alebo smrt’. Riziko vzniku OUD je zvySené u pacientov s osobnou alebo rodinnou anamnézou (rodicia
alebo surodenci) portch stvisiacich s uzivanim navykovych latok (vratane poruchy uzivania alkoholu),
u sucasnych pouzivatelov tabaku alebo u pacientov s osobnou anamnézou inych poriach dusevného
zdravia (napr. vel'ka depresia, uzkost’ a poruchy osobnosti).

Pacienti si budu vyzadovat’ monitorovanie prejavov spravania pri vyhladavani lieku (napr. prili§ skoré
ziadosti o doplnenie). To zahfiia aj prehl’ad subezne uzivanych opioidov a psychoaktivnych liekov (ako
st benzodiazepiny). U pacientov s prejavmi a priznakmi OUD by sa mala zvazit' konzultacia so
$pecialistom na zavislosti.

PreruSenie lieCby a abstinenény syndrom

Opakované podavanie v kratkych intervaloch poc¢as dlhSieho obdobia mdze mat’ za nasledok vznik
abstinen¢ného syndromu po ukonceni lieCby. Po ndhlom ukonéeni lie¢by liekom SOFENTIL boli
zriedkavo hlasené priznaky vratane tachykardie, hypertenzie a agitovanosti, najmid po dlhodobom
podavani dlh§om ako 3 dni. V pripade hlaseni bolo opédtovné zavedenie a znizenie infuzie prospesné.
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Pouzitie licku SOFENTIL u mechanicky ventilovanych pacientov v intenzivnej starostlivosti sa
neodporuca pri trvani lie¢by dlh$ej ako niekol’ko dni.

Gastrointestinalne ¢inky

Sufentanil ako agonista p-opioidnych receptorov moze spomalit’ gastrointestinadlnu motilitu. Preto sa mé
SOFENTIL pouzivat’ s opatrnostou u pacientov s rizikom vyskytu ilea.

Sufentanil ako agonista p-opioidnych receptorov méze sposobit’ spazmus Oddiho zvieraca. Preto sa ma
SOFENTIL pouzivat s opatrnostou u pacientov s ochorenim zl¢ovych ciest vratane akutnej
pankreatitidy.

Odporuca sa znizit' davku u starSich alebo oslabenych pacientov. Hoci u star§ich pacientov neboli
pozorované dlhsie pol¢asy, bola u nich pozorovana vyssia frekvencia obehovych portch.

Opioidy maju byt titrované opatrne u pacientov s nasledujucimi poruchami: nekontrolovana
hypotyredza, plicne ochorenie, zniZzend respiracnd rezerva, alkoholizmus, hepatilna alebo renalna
nedostato¢nost’. Tito pacienti vyzaduju dlhodobé pooperacné sledovanie.

Pri epiduralnom podani je potrebné postupovat’ opatrne u pacientov S respira¢nou depresiou alebo
s poskodenim dychacich ciest a pri expozicii plodu. Pacient ma byt dokladne sledovany po dobu
najmenej 1 hodiny po kazdej davke, pretoze moze dojst’ k skorej a predlzenej respiracnej depresii.

Pocas epiduralneho podavania sa moze zmenit fetalna srdcova frekvencia, preto je nutné frekvenciu
sledovat’, pricom moze byt potrebna aj liecba.

Pediatricka populacia

Vzhl'adom K vysokej variabilite farmakokinetickych parametrov u novorodencov existuje riziko
predavkovania alebo poddavkovania intravendznym sufentanilom v novorodeneckom obdobi. Pozri tiez
Casti4.2a5.2.

Bezpecnost’ a ucinnost’ licku SOFENTIL podavaného epiduralne u deti do 1 roku doteraz nebola
stanovena (pozri tiez Casti 4.2 a 5.1).

U novorodencov a deti mozno oc¢akavat’, ze budu obzvlast’ citlivi na respiracnti depresiu sposobenu
sufentanilom, rovnako ako aj pri inych opioidoch. Preto musi byt pomer prinosu a rizika starostlivo
vyhodnoteny pred pouzitim sufentanilu u novorodencov a deti.

Tento liek obsahuje 9 mg sodika v 1 ml injekéného roztoku, ¢o zodpoveda 0,45% WHO odporic¢aného
maximalneho denného prijmu 2 g sodika v mnozstve pre dospeli osobu.

4.5 Liekové a iné interakcie

Latky tlmiace centralny nervovy systém (CNS)

Barbituraty, benzodiazepiny, neuroleptikd, celkové anestetika a d’alSie neselektivne depresory CNS
(napr. alkohol) mézu potenciovat’ respiracni depresiu vyvolanu opioidmi.

Ak pacient uziva lieky tlmiace CNS, postacuje niz§ia ako obvykla davka lieku SOFENTIL. Sucasné
podavanie s liekom SOFENTIL u spontanne dychajtcich pacientov moze zvySovat’ riziko respiracnej
depresie, hlbokej sedacie, komy a smrti.

Ucinky lieku SOFENTIL na iné lieky

Po podani licku SOFENTIL ma byt znizena davka latok tlmiacich CNS. Je to obzvlast dolezité po
operacii, pretoze hlboka anestézia je spojend Svyznamnou respiracnou depresiou, ktora moze
Vv poopera¢nom obdobi pretrvavat alebo sa vracat’.

Podanie lieCiv znizujicich aktivitu CNS ako napriklad benzodiazepinu mdze pocas tohto obdobia
neumerne zvysit’ riziko respiracnej depresie.
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Pri vysokych davkach sufentanilu moze stibezné podavanie oxidu dusného alebo dokonca malych davok
benzodiazepinov (napr. diazepamu alebo midazolamu) viest' K znizeniu funkcie srdca (k poklesu
krvného tlaku a k poklesu srdcového objemu a srdcovej frekvencie).

Podavanie sufentanilu so suxameténiom moze vyvolat’ bradykardiu, najma ak je pulz uz nizky (napr. u
pacientov uzivajicich antagonisty véapnika alebo beta-blokatory). Preto je vhodné vykonat
zodpovedajuce znizenie davky jedného alebo oboch lieciv.

Inhibitory enzymu monoaminooxidazy (IMAO)

V pripade liecby inhibitormi MAO az 14 dni pred lieCbou opioidom S petidinom sa pozorovali Zivot
ohrozujtce interakcie na CNS (nepokoj, svalova stuhnutost’, vysokéd horacka, kfce), rovnako ako na
respiracné a obehové funkcie (cirkulacna depresia, hypotenzia, hemodynamicka nestabilita, koma).
Tieto interakcie so sufentanilom nemozno vyluéit, a preto sa odporti¢a prerusit’ podavanie inhibitorov
MAO (asponi) 2 tyzdne pred operaciou alebo anestéziou.

Sérotoninergné lieky

Stbezné podavanie sufentanilu so serotoninergnymi latkami, ako s selektivne inhibitory spitného
vychytavania serotoninu (Selective Serotonin Reuptake Inhibitors, SSRI), inhibitory spétného
vychytavania serotoninu a norepinefrinu (Serotonin Norepinephrine Reuptake Inhibitors, SNRI) alebo
inhibitory monoaminooxiddzy (Monoamine Oxidase Inhibitors, MAOI), moézu zvysit riziko
serotoninového syndromu, o je potencialne zivot ohrozujuci stav. Inhibitory monoaminooxidazy sa
nesmu uzivat’ 2 tyzdne pred podanim liecku SOFENTIL alebo subezne s nim.

Inhibitory CYP3A4 (cytochrom P450 344)

Sufentanil je metabolizovany predovsetkym enzymami l'udského cytochromu P450 3A4. Napriek tomu
nebola pozorovand in Vvivo inhibicia jeho u¢inkov erytromycinom (znamy inhibitor enzymov
cytochromu P450 3A4). Hoci chybaju klinické udaje, vysledky studii in vitro naznacuju, Ze d’alsie silné
inhibitory enzymov cytochromu P450 3A4 (napr. ketokonazol, itrakonazol, ritonavir) mézu inhibovat’
metabolizmus sufentanilu. Tym by sa mohlo zvysit' riziko prediZenej alebo oneskorenej respiraénej
depresie. Stibezné podavanie tychto lickov vyzaduje $pecialnu starostlivost’ a sledovanie pacienta. Moze
byt potrebné znizenie davky sufentanilu.

Gabapentinoidy
Stibezné pouzivanie opioidov a gabapentinoidov (gabapentinu a pregabalinu) zvySuje riziko
predavkovania opioidmi, respiracnej depresie a smrti.

4.6 Fertilita, gravidita, laktacia

Gravidita

Existuje len malo skusenosti S intravenéznym uzivanim sufentanilu u tehotnych zien. Stadie na
zvieratach nepreukazali Ziadny teratogénny ucinok. Rovnako ako u ostatnych liekov je nutné pred
podanim zhodnotit’ prinos lieCby Vv porovnani S pripadnym rizikom pre pacienta.

Intraven6zne podanie pri pérode alebo pred podviazanim pupocnej $niry pocas cisarskeho rezu je
kontraindikované vzhl'adom na moznost’ utlmu dychania novorodenca.

Sufentanil rychlo prechddza do placenty akoncentracia stiipa linearne vzhladom na zvySenu
koncentraciu u matky. Pomer koncentracie v pupoéne;j zile k materskej vendznej koncentracii je 0,81.

Sufentanil mo6ze byt podavany epidurdlne. Kontrolované klinické Studie pocas porodu preukazali, ze
sufentanil pridany do epiduralneho bupivakainu v celkovej davke do 30 mikrogramov nema skodlivy
ucinok na matku alebo novorodenca. Sufentanil prechadza placentou. Po epiduralnom podani celkovej
davky nepresahujucej 30 mikrogramov boli v pupocnej zile zistené priemerné plazmatické koncentracie
0,016 ng/ml.

Antidota pre dieta maja byt’ vzdy k dispozicii.
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Dojcenie
Sufentanil sa vylucuje do materského mlieka. Poddvanie sufentanilu doj¢iacim matkam vyzaduje preto
zvySenu opatrnost’.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Sufentanil mé vyrazny vplyv na schopnost’ viest’ a obsluhovat’ stroje.
Pacienti nemaju viest motorové vozidla a obsluhovat’ stroje, pokial’ od podania lieku SOFENTIL
neuplynula dostato¢na doba.

Pacienti nemaju byt prepusteni domov bez dozoru a maju byt upozorneni, aby sa vyvarovali konzumacii
alkoholu.

4.8 NeZiaduce uéinky

Bezpecnost’ sufentanilu bola hodnotena u 650 pacientov liecenych sufentanilom, ktori sa zucastnili
6 klinickych stadii. Znich sa 78 pacientov zGcastnilo 2 S$tudii, Vv ktorych sa sufentanil podaval
intravenozne ako anestetikum pre navodenie a udrzanie anestézie u subjektov podstupujucich velky
chirurgicky zakrok (bypass koronarnych artérii alebo operaciu na otvorenom srdci). ZvySnych 572
subjektov sa zucastnilo 4 §tadii s epiduralnym podanim sufentanilu ako postoperativneho analgetika
alebo ako analgetického doplnku K epiduralne podanému bupivakainu pocas poérodnych bolesti
a vaginalneho porodu. Tymto subjektom bola podand minimalne 1 davka sufentanilu a boli zistované
udaje o bezpecnosti.

NajcastejSie hlasené neziaduce ucinky (s incidenciou > 5%) zo suhrnu tdajov z tychto $tudii boli:
sedacia (19,5%), svrbenie (15,2%), nauzea (9,8%) a vracanie (5,7%).

Pediatricka populacia
Predpoklada sa, ze frekvencia, typ azavaznost' neziaducich ucinkov u pediatrickych pacientov su
rovnaké ako u dospelych.

V nasledujtcej tabulke su uvedené neziaduce ucinky, ktoré boli hldsené pri pouziti sufentanilu z
klinickych §tadii alebo po uvedeni lieku na trh.

Neziaduce reakcie si zoradené podl'a frekvencie, frekvencia je ur¢end nasledovne: vel'mi Casté (>1/10),
Casté (=1/100 az <I/10), menej Casté (=1/1 000 az <I/100), zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000), vel'mi
zriedkavé (<1/10 000), nezndme (z dostupnych tdajov).

Tabul’ka 1: Neziaduce ucinky

Neziaduce reakcie
Trieda organovych | Frekvencia vyskytu
Systemov Velmi | Casté (=1/100 az | Menegj Casté | Zriedkavé | Nezname
Casté <1/10) (>1/1000 az | (=1/10000
(=1/10) <1/100) az
<1/1000)
Infekcie a nakazy Rinitida
Poruchy imunitného Hypersenzitivita Anafylakticky
systému Sok, anafylak-
ticka reakcia,
anafylaktoidna
reakcia
Psychické poruchy Apatia, nervozita
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Neziaduce reakcie

Trieda organovych | Frekvencia vyskytu
Systemov Velmi | Casté (>1/100 az | Menej Casté | Zriedkavé | Nezname
Casté <1/10) (>1/1000 az | (=1/10000
(>1/10) <1/100) az
<1/1000)
Poruchy nervového | Sedacia | Novorodenecky | Ataxia, Koma, ktce,
systému tras, zavrat, | novorodenecka mimovol'né
bolest hlavy dyskinéza, svalové
dystonia, kontrakcie
hyperreflexia,
hypertonia,
novorodenecka
hypokinéza,
somnolencia
Poruchy oka Poruchy videnia Midza
Poruchy srdca Tachykardia Atrioventrikularna Zastavenie srdca

a srdcovej ¢innosti

blokdda, cyandza,
bradykardia,
arytmia,
abnormalne EKG

Poruchy ciev Hypertenzia, Sok

hypotenzia,

bledost’
Poruchy  dychacej Novorodenecka | Bronchospazmus, Zastavenie
sustavy,  hrudnika cyanoza hypoventilacia, dychania, apnoe,
a mediastina dysfonia,  kasel, respiracna

Stiktitanie, porucha
dychania

depresia, plucny
edém,

laryngospazmus

Poruchy Vracanie, nauzea
gastrointestinalneho
traktu
Poruchy koze | Pruritus | Zmena sfarbenia | Alergicka Erytém
a podkozného koze dermatitida,
tkaniva hyperhidroza,

vyrazka,

novorodenecka

vyrazka, sucha

pokozka
Poruchy  kostrovej Svalové zasklby | Bolest’ chrbta, Svalové kice
asvalovej sustavy novorodenecka
a spojivového hypotonia, svalova
tkaniva stuhnutost’
Poruchy  obliciek Retencia mocu,

a mocovych ciest

inkontinencia
mocu
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Neziaduce reakcie

Trieda organovych | Frekvencia vyskytu

systémov

Vermi Casté (>1/100 az | Menej Casté | Zriedkavé | Nezname
Casté <1/10) (>1/1000 az | (=1/10000
(=1/10) <1/100) az
<1/1000)
Celkové  poruchy Hortcka Hypotermia,
areakcie v mieste znizenie  telesnej
podania teploty, zvySenie

telesnej  teploty,
zimnica, reakcia
vV mieste  podania
injekcie,  bolest’
V mieste  podania
injekcie, bolest’

Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hléasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Prejavy a priznaky

Preddvkovanie sa javi ako predizenie farmakologickych uéinkov sufentanilu. V zavislosti od
individualnej citlivosti je najzavaznej$im vyznamnym ucinkom predavkovania respiracna depresia,
ktora sa moze prejavit’ vo vSetkych stupnioch, od bradypnoe po apnoe.

Liecba

V pripade hypoventilacie alebo apnoe sa vyzaduje podanie kyslika a asistované alebo riadené dychanie.
Specificky opioidny antagonista moZe byt pouZity pre kontrolu respiraénej depresie. Su¢asne maji byt
prijaté okamzité symptomatické protiopatrenia. Vzhl'adom K tomu, Ze trvanie respiranej depresie
indukovanej sufentanilom méze trvat’ dlhSie ako trvanie antagonistického ucinku, moze byt potrebné
opakované podanie davky antagonistu.

AKk je Gtlm dychania sprevadzany svalovou rigiditou, je potrebné podat’ intravendzne neuromuskularne
blokatory na ul'ah¢enie asistovaného alebo riadeného dychania.

Pacient musi byt starostlivo sledovany, musi byt monitorovana jeho telesna teplota a zabezpeceny
adekvatny prisun tekutin. Hypovolémia ma byt povazovana za moznu pri¢inu zavaznej alebo
pretrvavajucej hypotenzii. V tomto pripade ma byt kontrolovana vhodnym parenteralnym podavanim
tekutin.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

51 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Opioidné anestetikum, sufentanil, ATC kod: NO1AHO3

Sufentanil je silny synteticky opioid S p-agonistickym farmakologickym uc¢inkom. Sufentanil je vysoko
ucinné opioidné centralne anestetikum (u ¢loveka 7 — 10 krat Gcinnejsi ako fentanyl) so Sirokym
bezpec¢nostnym indexom (LDso/EDso pre najnizsi stupen analgézie) u potkanov, index s hodnotou 25
211 je vyssi ako pre fentanyl (277) a morfin (69,5). Intravendzne aplikovany sufentanil vykazuje rychly
nastup ucinku. Obmedzena kumulécia a rychla eliminacia z tkaniv umoziuje rychly navrat do normalu.
Hibka analgézie je zavisla od davky a moze byt regulovana podla intenzity bolesti pri chirurgickom
zakroku.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Ako ostatné opioidné anestetika, sufentanil (v zavislosti od davky a rychlosti aplikacie) mbze sposobit’
svalovu rigiditu, euforiu, mioézu a bradykardiu.

Histaminovy test nepreukazal moznost” uvolfiovania histaminu u pacientov, ktorym bol sufentanil
aplikovany.

Vsetky ucinky sufentanilu st okamzite a plne antagonizované Specifickym opioidnym antagonistom.
Pri epiduralnej aplikacii zabezpeci sufentanil spindlnu analgéziu S rychlym nastupom ucinku (5 — 10
minut) a stredne dlhym trvanim (obvykle 4 — 6 hodin) u¢inku.

Pediatricka populacia

Epiduralne podanie

Priemerny nastup a trvanie analgézie bolo 3,0 + 0,3 a 198 = 19 minut, resp. po epiduralnom podani
0,75 mikrogramov/kg sufentanilu u 15 deti vo veku od 4 az do 12 rokov.

Epiduralny sufentanil bol poddvany len obmedzenému poctu deti vo veku od 3 mesiacov do 1 roka ako
jednorazova bolusova davka 0,25 — 0,75 mikrogramov/kg pre poopera¢nu kontrolu bolesti.

Epiduralna bolusova davka 0,1 mikrogramu/kg sufentanilu nasledovana epiduralnou infaziou 0,03-0,3
mikrogramov/kg/h a kombinovana s amidovym lokalnym anestetikom amidového typu u deti vo veku
od 3 mesiacov poskytla u¢innli poopera¢ntl analgéziu po dobu az 72 hodin u pacientov po operacii.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Pri epiduralnom podani sa maximalna plazmaticka koncentracia dosiahla do 10 minut a je 4 az 6-krat
nizSia ako koncentracia V plazme po intraven6znom podani. Sucasné podavanie efedrinu (50 — 75
mikrogramov) d’alej znizuje pociato¢nu rychlost’ absorpcie o 25 — 50%.

Distribucia

V stadiach, kde boli davky sufentanilu 250 — 1500 mikrogramov podavané intravendzne po dlhsiu dobu,
boli polCasy rozpadu V distribucnej faze 2,3 -4,5 minit a35-73 minlt, distribuny objem
V centralnom kompartmente 14,2 litrov, distribu¢ny objem V ustalenom stave 344 litrov.

Polcas rozpadu v distribucnej faze, skor nez polCas eliminacie (v rozmedzi od 4,1 hodiny po
250 mikrogramov po dobu 10 — 16 hodin po 500 — 1500 mikrogramov), je uréujucim faktorom rychlosti
poklesu plazmatickych koncentracii z terapeutického na subterapeuticky rozsah. Farmakokinetika
sufentanilu je linearna v §tadiach rozsahu davkovania.

Vizba sufentanilu na plazmatické proteiny je 92,5%.

Biotransformacia

Biotransformdcia lieCiva nastdva primarne V peceni atenkom cCreve. Sufentanil sa metabolizuje
prevazne enzymom cytochrom P450 3A4.

Eliminacia

Priemerny poléas kone¢nej eliminacie bol 784 (656 —938) mintt. V dosledku limitu metodickej
detekcie bol elimina¢ny polcas po davke 250 mikrogramov vyznamne kratsi (240 minut) nez po davke
1500 mikrogramov. Rychlost’ klirensu bola 917 ml/min. Takmer 80% podanej davky sa eliminovalo
pocas 24 hodin, pricom iba 2% vo forme nezmeneného lieciva.

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie pecene

Distribu¢ny objem je mierne zvyseny a celkovy klirens je mierne nizs$i u pacientov s cirhdzou ako u
kontrolnych pacientov. To vedie k vyznamnému predlzeniu pol¢asu rozpadu priblizne o 30%, ¢o Casto
vyzaduje dlhSie pooperacné sledovanie (pozri Cast’ 4.4).
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Porucha funkcie obliciek

Distribu¢ny objem V rovnovaznom stave, celkovy klirens a terminalny polcas eliminacie u pacientov na
dialyze alebo podstupujucich transplantaciu oblic¢iek sa neliSia od zdravych kontrol. Volna frakcia
sufentanilu v tejto skupine sa nelisi od zdravych pacientov.

Pediatricka populacia
Farmakokinetické informacie u deti s obmedzené.

Intraven6zne podanie

Vizba na plazmatické proteiny je u deti nizsia ako u dospelych a zvysuje sa s vekom. U novorodencov
je sufentanil priblizne z 80,5% viazany na bielkoviny Vv porovnani s 88,5% u dojciat, 91,9% u deti
a 92,5% u dospelych.

Po podani intravendznej davky bolusu sufentanilu v davke 10—15 mikrogramov/kg u detskych
pacientov podstupujucich kardiologicki operacii méze byt farmakokinetika sufentanilu popisana
triexponencialnou krivkou ako u dospelych. Bolo preukazané, ze klirens normalizovany na telesnu
hmotnost’ bol u dojciat a deti vyssi v porovnani S dospievajucimi, ktorych klirens bol porovnatelny
S hodnotami u dospelych. U novorodencov bol klirens vyznamne znizeny a vykazoval vysoku
variabilitu (rozmedzie 1,2 az 8,8 ml/min/kg a jednu odl'ahla hodnotu 21,4 ml/min/kg). Bolo preukazané,
7e novorodenci majii vacsi distribuény objem Vv rovnovaznom stave a predizeny poléas eliminacie.
Farmakodynamické rozdiely spdsobené rozdielmi vo farmakokinetickych parametroch moézu byt
vicsie, ak sa berie do tivahy neviazana frakcia.

Tabulka 2: Priemerné farmakokinetické parametre sufentanilu u deti po podani sufentanilu 10 — 15
mikrogramov/kg ako jednorazovy intravenozny bolus (N = 28).

Vekova skupina N Vs (I/kg) Ti/2p (Min) Cl (ml/kg/min)
Priemer (+ SD) Priemer (+ SD) Priemer (= SD)

Novorodenci (0 az 30 | 9 4,15 (1,01) 737 (346) 6,7 (6,1)

dni)

Dojcata (1 az 23 |7 3,09 (0,95) 214 (41) 18,1 (2,8)

mesiacov)

Deti (3 az 11 rokov) |7 2,73 (0,50) 140 (30) 16,9 (3,2)

Dospievajuci (13 az | 5 2,75 (0,53) 209 (23) 13,1 (3,6)

18 rokov)

Cl = klirens, upraveny na telesni hmotnost; N = pocet pacientov zahrnutych do analyzy; SD =
smerodajna odchylka; T1/2f = elimina¢ny polcas; Vdss = distribu¢ny objem V rovnovaznom stave.
Uvedené vekové rozmedzie je U sledovanych deti.

Epiduralne podanie

Po epiduralnom podani 0,75 mikrogramov/kg sufentanilu u 15 deti vo veku od 4 az do 12 rokov boli
plazmatické hladiny 30, 60, 120 a 240 minut po injekcii v rozmedzi od 0,08 + 0,01 do 0,10 + 0,01
nanogramov/ml.

U 6 deti vo veku 5 az 12 rokov, ktorym bola podana davka 0,6 mikrogramov/kg sufentanilu bolusovou
injekciou nasledovana nepretrzitou epiduralnou infGziou obsahujicou 0,08 mikrogramov/kg/hodinu
sufentanilu a 0,2 mg/kg/h bupivakainu pocas 48 hodin, boli dosiahnuté maximalne koncentracie
priblizne 20 min po injekcii bolusu a boli v rozmedzi od nemeratel'nych (<0,02 nanogramov/ml) az do
0,074 nanogramov/ml.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti
Ziadne.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

chlorid sodny
hydroxid sodny (pre upravu pH)
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kyselina chlorovodikova (pre apravu pH)
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie miesat’ S inymi lickmi okrem tych, ktoré st uvedené v Casti 6.6.

6.3 Cas pouzitelnosti

Pred prvym otvorenim

30 mesiacov

Po prvom otvoreni

Po prvom otvoreni sa ma liek pouzit’ okamzite.

Po nariedeni

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani sa stanovila na 24 hodin pri teplote do 25 ° C a pri teplote
2°C-8°C.

Z mikrobiologického hladiska sa ma liek pouzit okamzite. Ak nie je pouzity okamzite, za Cas
a podmienky uchovavania pred pouzitim je zodpovedny pouzivatel a normalne by nemali byt dlhsie
ako 24 hodin pri teplote 2 °C — 8 °C, pokial’ nebolo riedenie vykonané v kontrolovanych a aseptickych
podmienkach.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovévanie.
Uchovavajte ampulky v Skatul’ke na ochranu pred svetlom.

Podmienky na uchovavanie lieku po jeho nariedeni si uvedené v ¢asti 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulky z ¢ireho skla (typ I) s objemom 10 ml a 5 ml.

Ampulky maju samolepiacu etiketu a st vlozené do PVC zasobnika (kazdy zasobnik obsahuje
5 ampuliek) uzavretého PE foliou.

Odnimatel'na membrana na PVC blistroch je len v pripade balenia ampuliek s objemom 5 ml.

Na trh nemusia byt’ uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Pre infuziu moéze byt zmieSany S fyziologickym roztokom, S5% roztokom glukozy
a Ringerovym roztokom s mlie¢nanom.

Pri otvarani fTasticky pouzivajte rukavice. Nahodné vystavenie pokozky ma byt oSetrené preplachnutim
postihnutej oblasti vodou. Nepouzivajte mydlo, alkohol a iné Cistiace prostriedky, ktoré mézu sposobit’
chemické alebo fyzické poskodenie pokozky.

7. DRZITEL REGISTRACIE
MEDOCHEMIE Ltd., 1-10 Constantinoupoleos Street, 3011 Limassol, Cyprus

8. REGISTRACNE CiSLO

SOFENTIL 5 mikrogramov/ml injekény/infazny roztok: 65/0020/19-S
SOFENTIL 50 mikrogramov/ml injekény/infazny roztok: 65/0021/19-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 31. januara 2019
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10. DATUM POSLEDNEJ REVIZIE TEXTU
03/2024
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