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Introducere

Ghidul pentru medicii prescriptori si farmacisti, referitor la Tabfyl comprimate sublinguale constituie
un suport pentru profesionistii din domeniul sanatatii in diagnosticarea durerii episodice intense (DEI),
care apare la pacientii care sufera de cancer. Acest ghid furnizeaza recomandari privind initierea,
administrarea si titrarea dozei de Tabfyl comprimate sublinguale si sustine comunicarea cu pacientii si
apartinatorii acestora. Aceasta brosura trebuie utilizatd impreund cu rezumatul caracteristicilor
produsului Tabfyl comprimate sublinguale (RCP).

Apel la raportarea reactiilor adverse

Este important sa raportati orice reactie adversa suspectata, asociata cu administrarea medicamentului
Tabfyl comprimate sublinguale, catre Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
din Romania, in conformitate cu sistemul national de raportare spontana, utilizind formularele de
raportare disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale
(www.anm.ro), la sectiunea Medicamente de uz uman /Raporteaza o reactie adversa.

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania
Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: + 4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

E-mail: adr@anm.ro

Raportare online: https://adr.anm.ro/

Website: www.anm.ro
Reactiile adverse suspectate se pot raporta si catre reprezentanta locald a detinatorului autorizatiei de
punere pe piatd, la urmatoarele date de contact:

Sandoz S.R.L.
Calea Floreasca nr.169A, Cladirea A, etaj 1, Sector 1, Bucuresti, Romania

E-mail: drugsafety.romania@novartis.com

Telefon: +40 21 310 44 30;
Fax: 021 31040 29

Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta
acestui medicament.

Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023
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1. Durerea cronica asociata cancerului

Durerea cronica, denumitd durere de fond, este un simptom frecvent la pacientii cu cancer. Durerea
cronicd este definitd ca durere prezenta timp de 12 ore sau mai mult, in fiecare zi, in ultima saptimana.*

1.1. Tratament

Neurofiziologia durerii asociatd cancerului este complexa si, ca urmare, abordarea acesteia implica
tratamente si masuri paliative, inclusiv radioterapie, chimioterapie, tratament hormonal, tratament cu
bifosfonati si interventie chirurgicala. Acestea, combinate cu metode farmacologice si non-
farmacologice pentru controlul durerii, optimizeaza ameliorarea durerii.?

Opioidele reprezintd baza managementului farmacologic al durerii asociate cancerului.? Ghidurile
terapeutice recomanda ca durerea cronica sa fie tratata cu un analgezic de tip opioid, cu actiune continua

timp de 24 de ore, titrat la doza optima.®

Daca un pacient prezinta exacerbari tranzitorii ale durerii, in primul rand trebuie evaluat daca durerea
cronicd este adecvat controlatd.* Se considerd urmatoarele optiuni:

- Cresterea dozei medicamentului utilizat pentru durerea cronica
- Schimbarea medicatiei

- Adaugarea unui alt medicament la cel deja administrat

- Explorarea tratamentelor non-farmacologice

Daca, dupa explorarea tuturor acestor optiuni, pacientul inca prezintd exacerbari tranzitorii ale durerii,
acestia pot prezenta, de fapt, DEI.

2. Durerea episodica intensa
2.1. Definitie si caracteristici

DEI este definita ca 0 exacerbare tranzitorie a durerii, care apare la pacientii cu durere existenta de fond,
persistentd, constantd.® DEI are urmatoarele caracteristici:

Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023
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Adaptare dupa Coluzzi PH. Am J Hosp Pall Care 1998; 15:13-22.

DEI este o problema frecventa la pacientii cu cancer, ca rezultat direct sau indirect al cancerului sau al
tratamentului cancerului. Comunicarea cu pacientii si implicarea acestora in abordarea DEI, de la
evaluare pana la diagnosticare si tratament, reprezintd componente vitale in toate activitatile de suport
acordate acestor pacienti.

2.2. Tipuri si factori declansatori ai DEI

Predictibili — Asociati unui eveniment*®

Voluntari — declansati de miscare, de exemplu, de mersul pe jos

Involuntari — declansati de 0 activitate reflexa, de exemplu, de tuse

Procedurali — asociati unei interventii terapeutice, de exemplu, pansarea unei leziuni
Impredictibili — spontani, care nu sunt legati de nicio actiune care poate fi identificata®

2.3. Diagnosticarea DEI

Tnainte de a se stabili diagnosticul de DEI, este important si se evalueze medicatia existenti pentru
durerea cronica a pacientului si sa fie explorate toate optiunile detaliate la paragraful 1.1.

Daca durerea cronica este controlata adecvat, dar pacientul continua sa prezinte episoade tranzitorii de
durere severa, acestia trebuie sa descrie natura acestei dureri. Tabelul de mai jos detaliaza Intrebarile si
markerii de diagnostic care pot fi utilizati in cadrul evaluarii si diagnosticarii DEI.

Intrebiri pentru pacient Markeri de diagnostic BTCP
Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023
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1.Cum va puteti descrie durerea? 1. Durere episodica severa, asociata durerii
cronice, care este controlata satisfacator™

2.Durerea coincide cu miscarea, de exemplu, 2. Da (predictibila, asociata unui eveniment)

mers sau tuse? Nu (impredictibila -spontana, nu poate fi

asociatd cu un factor declansator identificabil)
3.Durerea apare la in jurul orei la care trebuie sa | 3.Nu, aparitia nu coincide cu momentul
va luati medicatia pentru durerea cronica? administrarii medicatiei pentru durerea
. = 10
cronica.

2.4. Abordarea DEI

Odata diagnosticat cu DEI, este important ca pacientul sa fie consultat cu privire la preferintele pe care
le poate avea cu privire la modul de abordare a durerii.

DEI poate fi tratatd cu medicamente care apartin clasei opioidelor. Existd 0 varietate de forme
farmaceutice si modalitati de administrare pentru aceste medicamente, de exemplu, adminstrare orala,
sublinguald, transmucoasa, subcutanata, nazald. Pacientul trebuie sfatuit si in legaturd cu evitarea
factorilor declansatori voluntari, de exemplu, mersul pe jos, de cate ori este posibil.

3. Abordarea DEI cu Tabfyl comprimate sublinguale
3.1. Prezentarea generala a medicamentului

Tabfyl este un comprimat sublingual indicat pentru controlul DEI la pacientii adulti care utilizeaza
deja medicamente opioide pentru tratamentul durerii cronice (de fond) asociate cancerului.'

Tabfyl comprimate sublinguale trebuie prescris si administrat in conformitate cu informatiile aprobate
n RCP-ul medicamentului Tabfyl comprimate sublinguale.

3.2. Selectia pacientilor

Trebuie sa asigurati selectia adecvata a pacientului. — Consultati RCP (sectiunile 4.1, 4.2, 4.3, 4.4 5i 4.6)
pentru a evita riscurile administrarii Sau a asigura o monitorizare speciald pacientilor din grupele de risc.
Consultati si sectiunea 4.5 pentru efecte aditionale ale altor medicamente administrate concomitent.
Cititi si sectiunea privind abuzul/utilizare in alte scopuri/dependenta de medicament.

Farmacistul care elibereaza Tabfyl comprimate sublinguale trebuie sa cunoasca materialele educationale
Tnainte de eliberarea acestui medicament catre pacienti.

Tnainte de a prescrie Tabfyl comprimate sublinguale, profesionistii din domeniul sanatitii trebuie sa se
familiarizeze cu instructiunile privind utilizarea produsului, inclusiv procedura de titrare a dozei (detalii
in sectiunea 4 a materialului educational), frecventa recomandata de administrare, simptomele
supradozajului si reactiile adverse frecvente.

Medicii care prescriu Tabfyl Fentanyl comprimate sublinguale trebuie sa selecteze foarte riguros
pacientii, acest aspect fiind de importanta criticd. Medicii prescriptori si farmacistii trebuie sa consilieze
pacientii cu privire la:

e instructiunile pentru utilizarea Tabfyl comprimate sublinguale
e faptul cd acestia nu trebuie sa dea niciodata acest medicament altor persoane sau sa-I
administreze in alte scopuri; sa citeasca informatiile din prospectul actual, inclusiv cele
referitoare la sensibilitatea crescuta la durere (hiperalgezie), utilizarea in sarcina, interactiuni
Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023
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cu alte medicamente, cum sunt benzodiazepinele, dependenta de cauza iatrogena sau
dependentd dupa abuzul de medicament, simptomele legate de fintreruperea brusca a
administrarii.

Medicii prescriptori si farmacistii trebuie sa utilizeze Lista de verificare pentru prescrierea/eliberarea
retetei, inclusd la finalul acestui material educational. Trebuie evaluat daca Tabfyl comprimate
sublinguale este un medicament adecvat pentru pacient. Factorii considerati pot include capacitatea
acestora de a intelege si de a urma cu atentie a instructiunile privind dozele, daca prezinta un risc crescut
de dependenta sau de supradozaj accidental sau intentionat.

Tabfyl comprimate sublinguale trebuie administrat numai pacientilor care tolereaza terapia curenta cu
opioide pentru durerea cronicd, persistentd, asociata cancerului. Se poate considera ca pacientii tolereaza
tratamentul cu opioide daca utilizeaza minimum 60 mg de morfina cu administrare orala pe zi, minimum
25 micrograme de fentanil cu administrare transdermica pe ora, minimum 30 mg de oxicodona zilnic,
minimum 8 mg de hidromorfina cu administrare orala pe zi sau o doza echianalgezica de alt opioid, timp
de o sd@ptamana sau pentru o perioada mai lunga de timp.

Alti factori care trebuie considerati sunt urmatorii:*!
e Tabfyl comprimate sublinguale nu trebuie utilizat pentru tratamentul durerii acute, alta decat
durerea episodica intensa asociata cancerului.
e Administrarea Tabfyl comprimate sublinguale trebuie initiatd numai la pacientii la care doza de
opioid cu actiune de lunga durata a fost stabilizata.
e Tabfyl comprimate sublinguale nu trebuie utilizat la pacientii cu varsta sub 18 ani din cauza
lipsei datelor privind siguranta si eficacitatea.
e Asigurati-va ca pacientul nu prezinta contraindicatii, inclusiv:
- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
- Deprimare respiratorie severa sau boald pulmonara obstructiva cronica severa
- Tratamentul durerii acute, alta decat DEI

Pentru informatii detaliate suplimentare privind contraindicatiile, atentionarile si precautiile
speciale, interactiunile si utilizarea Tabfyl comprimate sublinguale n timpul sarcinii si alaptarii,
consultati RCP.

Pacientilor si/sau apartinatorilor trebuie s li se dea instructiuni clare despre importanta administrarii
Tabfyl comprimate sublinguale exact asa cum a fost prescris si despre faptul ca Tabfyl comprimate
sublinguale nu trebuie dat altor persoane. Trebuie subliniatd si importanta pastrarii cu atentie si a
eliminarii reziduurilor medicamentoase sau a medicamentelor neutilizate, in conditii de siguranta.

Farmacistul trebuie sa informeze pacientii ca, pentru a evita furtul sau erorile in utilizarea Tabfyl
comprimate sublinguale, acestia trebuie sa pastreze medicamentul intr-un loc sigur,
evitdndu-se astfel utilizarea gresita sau n alte scopuri a acestui medicament.

Informati pacientii/apartindtorii ca este important sa nu pastreze Tabfyl comprimate sublinguale la
indemana si la vederea copiilor, deoarece acest medicament contine o substanta activa intr-o cantitate
care poate fi letala pentru un copil.

4. Cum se administreaza Tabfyl comprimate sublinguale
4.1. Stabilirea treptata a dozei corespunzatoare

Doza de Tabfyl comprimate sublinguale trebuie sa fie stabilita prin crestere treptata, in functie de nevoile
individuale ale pacientului, sub supraveghere, pana se atinge doza optima de intretinere. Doza optima
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este definita ca fiind doza care asigura analgezie adecvatd pentru tratarea episoadelor de DEI, n
conditiile unui nivel acceptabil al reactiilor adverse.

Trebuie acordata o atentie deosebitd in timpul titrarii dozei de Tabfyl comprimate sublinguale la
pacientii cu boald pulmonara obstructiva cronica sau alte afectiuni care predispun la deprimare
respiratorie (de exemplu, miastenia gravis), din cauza riscului agravarii deprimarii respiratorii, ceea ce
ar putea conduce la insuficienta respiratorie.

Doza initiala de Tabfyl comprimate sublinguale este de 100 micrograme in toate cazurile, cu cresterea
dozei conform tabelului de mai jos.!

Recomandari privind utilizarea Tabfyl comprimate sublinguale

Obiectivul stabilirii treptate a dozei este acela de a identifica doza optima de intretinere pentru
tratamentul ulterior al durerilor episodice intense. Aceastd doza optima trebuie sa asigure un nivel
adecvat de analgezie, cu un grad acceptabil al reactiilor adverse.

Doza optima de Tabfyl va fi determinata prin crestere treptatd a dozei, in functie de nevoile individuale
ale pacientului. Sunt disponibile mai multe concentratii pentru utilizare in aceasta faza de stabilire
treptatd a dozei. Doza initiala de Tabfyl trebuie sa fie de 100 pg, cu cresterea treptata a dozei, daca este
nevoie, utilizdnd concentratiile disponibile.

Pacientii trebuie monitorizati cu atentie pana cadnd doza optima este atinsa.

Urmatoarea schema de doze este recomandata pentru cresterea treptatd a dozelor, desi, in toate
cazurile, medicul trebuie sa tina cont de necesitétile clinice ale pacientului, de varsta si de bolile
concomitente ale acestuia.

Toti pacientii trebuie sd Inceapa terapia cu un singur comprimat sublingual de 100 pg. Daca nu se obtine
un nivel adecvat de analgezie dupa 15-30 minute de la administrarea unui singur comprimat sublingual,
se poate administra inca un comprimat sublingual (al doilea) de 100 ug. Daca nu se atinge un nivel
adecvat de analgezie in 15-30 minute de la administrarea primului comprimat, pentru urmatorul episod
de durere trebuie luata in considerare cresterea dozei la urmatoarea concentratie disponibila (vezi figura
de mai jos).

Cresterea dozei trebuie continuata treptat pana cand se obtine un nivel adecvat de analgezie, cu reactii
adverse tolerabile. Concentratia comprimatului suplimentar (cel de-al doilea) trebuie crescuta de la
100 pg la 200 pg pentru dozele de 400 pg si mai mari. Acestea sunt prezentate in schema de mai jos.
Nu trebuie administrate mai mult de doua (2) doze pentru calmarea aceluiasi episod de durere in timpul
fazei de crestere treptata a dozei.

PROCESUL DE CRESTERE TREPTATA A DOZELOR
DE TABFYL COMPRIMATE SUBLINGUALE

Doza initiala

100 ug
Versiune aprobatade ANMDMR Infelyruarie 2023
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Pentru 100 pg, 200 pg, 300 pg, 400 pg, 600 pg si 800 ng, comprimate sublinguale
Concentratia (pg) primului comprimat sublingual per | Concentratia (ug) comprimatului suplimentar (cel
episod de durere intensd de-al doilea), care se administreaza, daca este

necesar, la 15-30 minute dupa primul
100 100
200 100
300 100
400 200
600 200
800 -

Daca analgezia corespunzatoare este obtinuta cu ajutorul celei mai mari doze, 1nsa reactiile adverse sunt
considerate inacceptabile, poate fi administratd o doza intermediara (utilizand comprimate sublinguale
de 100 pg, daca este posibil).

Tn timpul procesului de crestere treptati a dozei, pacientii pot fi instruiti si utilizeze pentru oricare doza
unica mai multe comprimate de 100 pg si/sau comprimate de 200 pg. Nu trebuie utilizate mai mult de
patru (4) comprimate odata, Tn orice moment al zilei.

Eficacitatea si siguranta administrarii dozelor mai mari de 800 pg nu au fost evaluate in cadrul studiilor
clinice la pacienti.

Pentru a reduce la minimum riscul de aparitie a reactiilor adverse asociate opioidelor si pentru a
identifica doza corespunzatoare, este imperativ ca, atat in timpul procesului de crestere treptata a dozei,
cat si ulterior, pacientii sa fie monitorizati atent de personalul medical, de preferat cu experientad n
managementul terapiei cu opioide la pacientii cu cancer.

Tn timpul procesului de crestere treptati a dozei, pacientii trebuie si astepte cel putin 2 ore Tnainte de a
trata cu Tabfyl comprimate sublinguale un alt episod de durere intensa.

Pentru informatii suplimentare, consultati RCP, sectiunea 4.2.

4.2. Tratamentul de Tntretinere si reajustarea dozei, inclusiv intreruperea tratamentului
Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023
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Prescrieti maximum patru (4) doze pe zi, cu cel putin doua (2) ore intre doze, pentru a reduce la
minimum riscul de dependenta/de posibil supradozaj.

Pentru informatii suplimentare privind tratamentul de intretinere si reajustarea dozei, inclusiv
intreruperea administrarii, consultati RCP, sectiunea 4.2.

4.3. Erori de medicatie

Atentionati pacientii cu privire la existenta mai multor concentratii ale comprimatelor si la diferentele
de culoare/forma ale acestora, utilizand imaginile diferitelor forme ale comprimatelor si ale ambalajelor
diferitelor concentratii de Tabfyl, furnizate la finalul acestui material educational.*

4.4. Pacientii cu durere necontrolati adecvat

Daca, dupa etapa de crestere treptatd a dozelor, pacientii nu prezinta atenuarea episoadelor de durere
intensa, acestia trebuie, mai intai, reevaluati, pentru ca strategia de management a durerii sa poata fi
revizuita si modificatd in mod corespunzator. Dupa 0 monitorizare continud, pacientii care continu sa
prezinte analgezie inadecvata trebuie trimisi la un specialist in managementul durerii sau n asistenta
paliativa.

Tratamentul cu medicamente de tip opioid poate fi asociat cu reactii adverse.
Riscul aparitiei reactiilor adverse grave este redus dacd aceste medicamente sunt utilizate in urmdtoarele
conditii:
e Laun pacient evaluat corespunzator (consultati: Selectia pacientilor - sectiunea 3.2)
e Respectand parametrii schemei de crestere treptata a dozei (consultati: Cresterea treptata a dozei
pana la doza corespunzatoare - sectiunea 4.1)
e in conformitate cu indicatiile autorizate ale medicamentului si cu informatiile aprobate de
utilizare (consultati RCP Tabfyl comprimate sublinguale).

5. Aspecte importante
5.1. Reactii adverse

Pentru a reduce la minimum riscul aparitiei reactiilor adverse asociate opioidelor, inclusiv semnele
precoce de deprimare respiratorie, este imperativ ca pacientii sa fie atent monitorizati de profesionisti
din domeniul sanatatii pe parcursul procesului de crestere treptata a dozelor si ulterior.

La administrarea Tabfyl comprimate sublinguale sunt de asteptat reactii adverse caracteristice
opioidelor; acestea tind sa scada in intensitate la continuarea utilizarii medicamentului. Cele mai grave
reactii adverse posibile, asociate cu utilizarea opioidelor sunt deprimarea respiratorie (care poate duce
la stop respirator sau apnee), somnolenta, stiri de confuzie, hipotensiunea arteriala si socul.!*

Reactiile adverse observate cel mai frecvent la adminstrarea fentanil sub forma de comprimate
sublinguale includ greata, constipatie, somnolentd, cefalee, ameteli, dispnee, stomatitd, varsaturi,
xerostomie, hiperhidroza si fatigabilitate.'*

Pentru mai multe informatii detaliate, consultati sectiunea 4.8 din RCP.

Tn plus, pacientii pot prezenta simptome de sevraj la opioide, dupa intreruperea tratamentului. Consultati
si sectiunea 4.2 din RCP.

5.2. Deprimarea respiratorie
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Instruiti corespunzator pacientii cu privire la monitorizarea semnelor de deprimare respiratorie.

La fel cain cazul tuturor opioidelor, exista un risc de deprimare respiratorie semnificativa clinic. Aceasta
poate duce la apnee si stop respirator.

Tn procesul de evaluare si selectie a pacientilor, este important sa stabiliti daca pacientul poate prezenta
un risc de supradozaj accidental sau intentionat. Instruiti pacientii/apartinatorii cu privire la simptomele
supradozajului si la masurile pe care trebuie sa le ia in acest caz.

5.3. Sindromul serotoninergic

La fel can cazul altor medicamente care contin fentanil, se recomanda precautie la administrarea Tabfyl
comprimate sublinguale concomitent cu medicamente care influenteaza sistemele neurotransmitatorilor
serotoninergici.

Poate aparea un sindromul serotoninergic care poate pune viata in pericol, in cazul utilizarii
concomitente de medicamente serotoninergice, cum sunt inhibitorii selectivi ai recaptarii serotoninei
(ISRS) si inhibitorii recaptarii serotoninei si norepinefrinei (IRSN) si de medicamente care modifica
metabolizarea serotoninei (inclusiv inhibitori ai monoaminoxidazei (IMAO)). Acesta poate aparea la
administrarea dozei recomandate. Tabfyl comprimate sublinguale nu este recomandat la pacientii la care
s-au administrat IMAO 1in ultimele 14 zile.!!

Sindromul serotoninergic poate include modificarea statusului mental (de exemplu, agitatie, halucinatii,
comad), instabilitate autonoma (de exemplu, tahicardie, tensiune arteriald oscilantd, hipertermie),
anomalii neuromusculare (de exemplu, hiperreflexie, lipsa a coordonarii, rigiditate) si/sau simptome
gastro-intestinale (de exemplu, varsaturi, diaree).™

Daci se suspicioneaza sindrom serotoninergic, tratamentul cu Tabfyl comprimate sublinguale trebuie
oprit.1!

Detalii suplimentare privind sindromul serotoninergic sunt incluse in sectiunea 4.4 din RCP.

5.4. Schimbarea tratamentului (switch) cu o forma alternativa de fentanil cu administrare
transmucoasa (TMF)

Tnainte de luarea deciziei de a schimba tratamentul (switch) de la Tabfyl comprimate sublinguale la un
alt TMF, pacientul trebuie evaluat pentru a stabili daca doza acestuia a fost crescuta treptat pana la doza
corecta pentru primul TMF. Au existat raportari ale unor reactii adverse grave la pacientii care utilizau
opioide puternice, inclusiv TMF.*? Cauza fundamentali a acestor probleme constd in faptul ca pacientii
utilizeaza o doza mare, iIn mod necorespunzator. Motivele includ prescrierea la pacienti care au toleranta
la non-opioide si nerespectarea instructiunilor de dozare.

Diversele denumiri comerciale ale comprimatelor TMF nu au aceleasi proprietati farmacocinetice, prin
urmare, biodisponibilitatea acestora poate avea diferente semnificative. Acest aspect, impreund cu
schemele de dozare diferite, indica faptul ca produsele nu sunt in mod automat interschimbabile.

Daca se face schimbarea tratamentului (switch), profesionistul din domeniul sanatatii trebuie sa consulte
RCP-ul noului TMF pentru a aplica procedura corecta de crestere treptata a dozei. In toate cazurile va
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fi necesara reluarea schemei de crestere treptatd a dozei, incepand cu cea mai mica doza disponibila,
deoarece produsele nu trebuie substituite in raport de 1:1.

5.5. Schimbarea tratamentului (switch) de la alte medicamente care contin fentanil la Tabfyl
comprimate sublinguale

Schimbarea tratamentului (switch) de la alte medicamente care contin fentanil la Tabfyl comprimate
sublinguale nu trebuie realizata in raport de 1:1, din cauza diferentelor profilelor de absorbtie, riscul
posibil fiind de deprimare respiratorie fatala. Daca prescrieti pacientilor schimbarea tratamentului de la
un alt medicament care contine fentanil, este necesara o schema de crestere treptata a dozei de Tabfyl
comprimate sublinguale, incepand cu 100 de micrograme.

5.6. Oprirea administrarii Tabfyl comprimate sublinguale

e Administrarea Tabfyl comprimate sublinguale trebuie opritd imediat daca pacientul nu mai
prezintd episoade de durere intensd. Tratamentul pentru durerea cronica, persistenta, trebuie
continuat, asa cum este prescris.

e Daca este necesara oprirea intregii terapii cu opioide, pacientul trebuie monitorizat cu atentie,
pentru a evita posibilitatea de aparitie brusca a efectelor de sevraj.

e Consultati sectiunea 4.2 din RCP pentru mai multe informatii despre oprirea tratamentului cu
Tabfyl comprimate sublinguale.

5.7. Alaptarea

Fentanilul nu trebuie utilizat de cétre femeile care alapteaza, iar alaptarea nu trebuie reluata inainte de
trecerea a cel putin 5 zile de la ultima administrare de fentanil.**

Pentru mai multe detalii, consultati sectiunea 4.6 din RCP.

5.8. Interactiuni cu alte medicamente

Tabfyl (fentanil) comprimate sublinguale trebuie utilizat cu precautie daca este administrat concomitent
cu inhibitori ai citocromului P450 (CYP)3A4, deoarece fentanilul este metabolizat prin intermediul
CYP3A4.

Pacientii care utilizeaza concomitent substante deprimante ale sistemului nervos central (SNC) (inclusiv
alcool) trebuie monitorizati pentru a identifica modificari ale efectelor opioide care pot necesita ajustarea
dozei de fentanil administrat sublingual. Tabfyl comprimate sublinguale nu se recomanda la pacientii
care au utilizat inhibitori MAO n ultimele 14 zile.

Nu se recomanda utilizarea concomitenta a agonistilor/antagonistilor partiali ai opioidelor. Acestia
antagonizeaza partial efectul analgezic al fentanilului si pot induce simptome de sevraj la pacientii
dependenti de opioide. [Consultati si paragraful despre sindromul serotoninergic].

A se consulta RCP pentru alte interactiuni medicamentoase.

6. Instruirea pacientilor si apartinatorilor

Recomandati pacientilor si apartinatorilor sa citeasca prospectul Tabfyl comprimate sublinguale,
asigurandu-va ca acestia acorda atentie si inteleg informatiile din prospect. De asemenea, trebuie sa le
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furnizati un exemplar din Ghidul pentru pacienti si apartinatori, Tabfyl comprimate sublinguale.
Suplimentar, atentionati pacientii si apartinatorii asupra informatiilor specificate mai jos:

6.1. Administrarea corecti a tratamentului si aderenta la tratament

e Tabfyl comprimate sublinguale trebuie administrat exact asa cum a fost prescris si nu trebuie
dat altor persoane.

e Pacientul trebuie sa continue tratamentul cronic cu opioide in timpul utilizarii Tabfyl
comprimate sublinguale.

o Exista alte restrictii de utilizare, inclusiv neadministrarea concomitenta a anumitor medicamente
si evitarea consumului de alcool (consultati sectiunea. 4.5 din RCP).

e Tabfyl comprimate sublinguale este destinat administrarii sublinguale si nu trebuie mestecat,
supt sau inghitit intreg.*

o Trebuie tratate cel mult patru (4) episoade de durere intensa pe zi, iar pacientii trebuie sa astepte
cel putin doua (2) ore Tnainte de a trata un episod ulterior cu Tabfyl comprimate sublinguale.'*

e Comprimatele cu concentratii diferite de Tabfyl comprimate sublinguale au forme diferite, iar
ambalajul respectd un cod de culori diferit in cazul fiecarei concentratii. Informati pacientii cu
privire la diferitele concentratii si asupra diferentelor de culoare/forma ale acestora, utilizand
imaginile diferitelor forme ale comprimatelor si ale ambalajelor diferitelor concentratii de
Tabfyl, furnizate in acest material educational™*

e Daca Tabfyl comprimate sublinguale nu este utilizat conform instructiunilor, exista un risc
crescut de aparitie a reactiilor adverse si a dependentei.

6.2. Monitorizarea eficacitatii

Pacientul trebuie sd monitorizeze continuu eficacitatea administrarii Tabfyl comprimate sublinguale
pentru atenuarea DEI in faza de crestere treptata a dozei si sa informeze profesionistul din domeniul
sanatatii asupra urmatoarelor aspecte:

Au obtinut atenuarea durerii la doza prescrisa?

Cat timp a durat pana la atenuarea durerii?

A fost necesar un comprimat suplimentar pentru atenuarea durerii?

La cét timp de la administrarea primului comprimat au utilizat comprimatul suplimentar?

6.3. Masuri in caz de supradozaj accidental sau intentionat

Tn timpul procesului de evaluare si selectie a pacientilor, este important s stabiliti daca pacientul poate
prezenta risc de supradozaj accidental sau intentionat.

Simptomele supradozajului cu fentanil sunt o extensie a actiunilor sale farmacologice, cel mai grav efect
fiind deprimarea respiratorie, care poate duce la stop respirator. Informati pacientii/apartintorii cu
privire la simptomele supradozajului si la masurile care trebuie luate Tn acest caz.

6.4. Abuz/utilizare Tn alte scopuri/dependenti

Tn timpul procesului de evaluare si selectie a pacientilor, este important sa evaluati daca pacientul are

istoric de abuz de medicamente sau de alte substante sau poate prezenta un risc de abuz de medicatia
analgezica.
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Acest medicament prezinta un potential de abuz de utilizare si adminstrare in alte scopuri, prin urmare,
pacientii trebuie informati cu privire la riscul de abuz, dependenta si utilizare Tn alte scopuri a opioidelor,
inclusiv a Tabfyl comprinate sublinguale. Va rugam sa consultati paragraful 3.2 Selectia pacientilor.

Pacientii trebuie informati cu privire la importanta pastrarii/elimindrii corecte a acestui medicament,
deoparece pastrarea/eliminarea acestuia in conditii inadecvate ar putea determina pentru alte persoane
(din anturajul pacientului) un risc de utilizare accidentala, pentru prima datd, a unui opioid sau de
utilizare in alte scopuri.

Utilizarea repetata a Tabfyl comprimate sublinguale poate duce la tulburare de utilizare a opioidelor
(Opioid Use Disorder/OUD). Pacientii vor necesita monitorizare pe durata tratamentului pentru a decela
caracteristicile principale ale acestei tulburari si Semnele distinctive ale reactiilor adverse asociate cu
opioidele si cu OUD (de exemplu, cererea altor doze de medicament mult mai devreme decét este
indicat).

Daca se suspecteaza prezenta OUD, farmacistul trebuie sa informeze medicul prescriptor. Tratamentul
trebuie ajustat in mod corespunzator de catre medicul prescriptor, pentru a reduce la minimum riscurile
asupra starii de sanatate. Medicul prescriptor trebuie s comunice cu pacientii/apartindtorii cu privire la
modul de abordare a tratamentului si la riscul de abuz si dependenta de Tabfyl comprimate sublinguale.
Pacientii/apartinatorii trebuie incurajati sa raporteze orice problema aparuta in timpul tratamentului.

6.5. Pastrarea in conditii de siguranti, eliberarea retetei si eliminarea reziduurilor
medicamentoase sau a medicamentelor neutilizate

e Comprimatele trebuie pastrate intr-un spatiu de depozitare incuiat si nu trebuie sa fie lasate la
indemana si la vederea copiilor pentru a se evita riscul de deces.

e Comprimatele trebuie pastrate 1n blisterul original pentru a fi protejate de umezeala.

e Toate comprimatele neutilizate trebuie restituite la farmacie, unde vor fi eliminate n
conformitate cu reglementarile nationale si locale aplicabile in vigoare.

6.6. Utilizarea necorespunzitoare

Utilizarea Tn exces sau cea necorespunzatoare pot duce la supradozaj si/sau deces. Este important ca
pacientii sa utilizeze numai medicamentele care le sunt prescrise, ih doza prescrisa, si sa nu dea acest
medicament altor persoane. Orice situatie in care Tabfyl comprimate sublinguale este utilizat in mod
intentionat si necorespunzator, fara a fi in conformitate cu informatiile autorizate privind produsul,
trebuie raportata ca eveniment advers. Aici sunt incluse si situatiile in care cresterea treptata a dozei
pana la cea corectd (inclusiv in cazul schimbarii tratamentului cu ale forme de fentanil), fie nu a fost
efectuata deloc, fie a fost incorecta.

6.7. Alte informatii/recomandari

Pentru informatii suplimentare, va rugam sa contactati Departamentul Medical Affairs Sandoz SRL:
Tel: +40 21 407 51 60

Fax: +40 21 407 51 61

Email: medical.ro@sandoz.com

www.sandoz.ro
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*Va rugam sa aveti in vedere cd medicamentele care contin fentanil, la care se refera acest material
educational, sunt diferentiate fie dupa forma comprimatelor, fie dupa inscriptionare. Ca urmare, la nivel
national, continutul materialelor educationale, care se refera la caracteristicile distincte ale
comprimatelor, poate varia de la un producator la altul.
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Lista de verificare pentru prescrierea/eliberarea retetei

Actiuni necesare inainte de prescrierea/eliberarea retetei de Tabfyl comprimate sublinguale.

Va rugdm sa efectuati toate actiunile urmatoare inainte de prescrierea/eliberarea Tabfyl comprimate
sublinguale:

[] Asigurati-va ca sunt indeplinite toate elementele descrise n indicatia terapeutica aprobata.

[] Furnizati pacientului/apartindtorului instructiuni pentru administrarea Tabfyl comprimate
sublinguale.

[] Asigurati-va ca pacientul citeste prospectul din cutia de Tabfyl comprimate sublinguale.
(] Furnizati pacientului Ghidul pentru pacienti si apartinatori pentru Tabfyl comprimate sublinguale.

[ ] Explicati riscurile utilizarii unei cantitti mai mari de Tabfyl comprimate sublinguale decat cea
recomandatd, precum si necesitatea schemei de crestere treptatd a dozei pana la doza corecta.

[] Informati pacientul cu privire la semnele supradozajului cu fentanil si asupra necesitatii de a solicita

asistenta medicalad imediata. Explicati modul de pastrare in sigurantd a medicamentului si necesitatea de
a nu lasa medicamentul la vederea si la indemana copiilor.
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Informatii privind prescrierea

Tabfyl comprimate sublinguale
Informatii privind prescrierea

Va rugdm sa consultati rezumatul complet al caracteristicilor produsului (RCP) Tnainte de prescriere.
Denumire: Tabfyl comprimate sublinguale.

Substanta activa: Fentanil 100 mcg, 200 mcg, 300 mcg, 400 mcg, 600 mcg si 800 mcg.

Indicatie: Tratamentul durerii episodice intense (DEI) la pacientii adulti care utilizeaza opioide pentru
durerea cronicd asociatad cancerului.

Doze si mod de administrare: Se administreaza direct sub limba si se lasd sa se dizolve, fara a se
mesteca, suge sau inghiti comprimatul. Adulfi; Doza initiald este de 100 mcg, doza putand fi crescuta,
daca este necesar, cu monitorizare atenta pana la stabilirea dozei corecte. Pacientii trebuie sa astepte cel
putin 2 ore Tnainte de tratarea unui alt episod de durere intensa si sa nu administreze mai mult de 4
doze/zi. Administrarea Tabfyl comprimate sublinguale trebuie intreruptd imediat daca episoadele de
durere intensd Tnceteaza. Tratamentul pentru durerea cronica trebuie continuat conform prescriptiei.
Daca este necesara intreruperea intregii terapii cu opioide, pacientii trebuie monitorizati cu atentie pentru
a evita posibilitatea de aparitie brusca a efectelor de sevraj. Varstnici si pacienti cu insuficientd renald
si hepatica; Acordati atentie speciala in timpul fazei de crestere treptata a dozei si monitorizati sSemnele
de toxicitate determinate de fentanil. Copii si adolescenti; Nu trebuie utilizat la pacientii cu varsta sub
18 ani.

Reactii adverse: Cele mai grave reactii adverse includ deprimare respiratorie, hipotensiune arteriala si
soc. Cele mai frecvente reactii adverse includ greata, constipatie, somnolenta, cefalee, ameteli, dispnee,
stomatitd, varsaturi, xerostomie, hiperhidroza si fatigabilitate. Alte reactii adverse grave, dar mai putin
frecvente includ hipersensibilitate, tahicardie, bradicardie, hipotensiune arteriala si sindrom de sevraj.
Medicii prescriptori trebuie sa consulte RCP pentru detalii suplimentare privind reactiile adverse.
Precautii: Fentanyl comprimate sublinguale nu trebuie lasate la indemana si la vederea copiilor.
Asigurati-va de faptul ca pacientii si apartinatorii utilizeaza medicamentul Tn mod corect si stiu care sunt
masurile pe care trebuie si le ia n caz de supradozaj. Tnaintea initierii tratamentului cu Tabfyl
comprimate sublinguale, asigurati-va de faptul ca tratamentul cronic cu opioide cu actiune de lunga
duratd, utilizat pentru tratamentul durerii persistente, este stabilizat. Utilizarea repetata a opioidelor
poate duce la dependentd. Acordati atentie in timpul perioadei de crestere treptata a dozei in cazul
pacientilor cu boald pulmonara obstructiva cronica (BPOC) sau cu risc de deprimare respiratorie.
Medicamentul trebuie administrat cu precautie deosebitd la pacientii care pot fi mai susceptibili la
efectele intracraniene ale hipercapniei. Opioidele pot masca evolutia clinica la pacientii cu traumatisme
craniene. Se va utiliza cu precautie la pacientii cu leziuni bucale sau cu mucozita. Monitorizati cu atentie
tratamentul in cazul pacientilor varstnici, casectici si debilitati si al celor cu disfunctie hepatica sau
renald. La administrarea concomitenta de medicamente serotoninergice, poate aparea un sindrom
serotoninergic care poate pune viata in pericol. Dacd se suspecteazd sindromul serotoninergic,
tratamentul cu Tabfyl comprimate sublinguale trebuie oprit.

Interactiuni: Se recomanda administrarea cu precautie Tn cazul asocierii cu inhibitori si/sau inductori
ai citocromului P450 (CYP)3A4, alte medicamente deprimante ale sistemului nervos central (SNC),
alcool sau agonisti/antagonisti partiali ai opioidelor. Administrarea concomitentd cu un agent
serotoninergic, cum este un inhibitor selectiv de recaptare a serotoninei, un inhibitor de recaptare a
serotoninei si norepinefrinei sau un inhibitor de monoaminoxidaza, poate determina cresterea riscului
de aparitie a sindromului serotoninergic. Nu se recomanda utilizarea la pacientii la care s-au administrat
inhibitori de monoaminoxidaza (IMAO) in ultimele 14 zile.

Sarcina: Fentanilul nu trebuie utilizat Tn timpul sarcinii decat daca este absolut necesar. A nu se utiliza
in timpul travaliului si al nasterii.

Alaptare: Fentanilul nu trebuie utilizat de catre femeile care alapteaza.
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Contraindicatii: Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti; pacienti care nu
au utilizat anterior opioide; deprimare respiratorie severa sau afectiuni pulmonare obstructive severe.
Tratamentul durerii acute, alta decat durerea episodica intensa asociata cancerului.

Alte informatii sunt disponibile la cerere, la detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP):
Sandoz SRL:

Adresa: Str. Livezeni nr. 7A, 540472, Targu Mures, Romania

Punct de lucru Bucuresti: Adresa: Calea Floreasca nr.169A, Cladirea A, etaj 1, Sector 1, Bucuresti,
Romania

Clasificare:

Cod ATC: NO2ABO03

Grupa farmacoterapeutica: analgezice; opioide; derivati de fenilpiperidina

Prescriptie: PS — medicamente care se elibereaza cu prescriptie medicala speciala (stupefiante si
psihotrope)

Dimensiuni de ambalaj si coduri CIM

Tabfyl 100 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67955001

Tabfyl 200 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67956001

Tabfyl 300 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67957001

Tabfyl 400 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67958001

Tabfyl 600 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67959001

Tabfyl 800 micrograme comprimate sublinguale: cutie cu 10 x 1 comprimate
Cod CIM: W67960001

Nr. APP:

14004/2021/01-02; 14005/2021/01-02; 14006/2021/01-02; 14007/2021/01-02; 14008/2021/01-02;
14009/2021/01-02;

Data revizuirii informatiilor privind prescrierea: Aprilie 2022
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Material informativ privind caracteristicile diferite ale comprimatelor
si ambalajelor medicamentului Tabfyl comprimate sublinguale

TABFYL 100 micrograme comprimate sublinguale

TABFYL®

100 micrograme
somprimgate sublln.guule

'ﬂml' ® '.. .0 80

e o o0 e L] LI N L] l..
[ ) .. G.O O.

'}G.X ']' Ecﬂuwme’subﬁ@de
‘SANDOZ sz °

TABFYL 200 micrograme comprimate sublinguale

TABFYL®

200 micrograme
somprimgate suhlmsuale

.gh|. L] ... ¢ o0 00

L .l ... .. L)
L]

°}G,x ']'Ccﬂ'gwﬂ'rﬂﬂe'subﬂr@mb

. e e @ e 0o .
L] A Novartis® ® b4
SANDOZ 5

TABFYL 300 micrograme comprimate sublinguale

TABFYL®

300 micrograme
sompnmqie suhlmswle

. e
fenani oo o

(1] ..II e so e o .ll
-. .....

-}G,x -l- ecuug;mesubur@qle
‘SANDOZ 3isz*  °

Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023




Ghid pentru medicii prescriptori si pentru farmacisti — RMP versiunea 5.2 Tabfyl

TABFYL 400 micrograme comprimate sublinguale
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TABFYL 600 micrograme comprimate sublinguale

TABFYL®

600 micrograme
compn'mqie suhlinsuale
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TABFYL 800 micrograme comprimate sublinguale

TABFYL®

800 micrograme
sompnmqie sublingyale

s ss 0o
HE %4 o

e s 0o s & sses & ss e
. e e
.

'lo_x 1 emwmesubn@ule

.
‘SANDOZ :i:x* °

Versiune aprobata de ANMDMR in februarie 2023



