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1. Introduktion

Den hdr guiden ar utformad for att hjalpa dig vid forskrivning av Submena® till

cancerpatienter med genombrottssmarta

Vénligen las igenom denna information noga innan du férskriver Submena® och spara den gérna
som framtida referens. Kontrollera noga att patienten uppfyller behandlingskriterierna och anvand
Checklista foér férskrivare i slutet av denna guide.

Uppmuntra patienten att beratta om sina lakemedelsrelaterade problem.

Submena® ska bara férskrivas av ldkare med erfarenhet av och kunskap om opioidbehandling hos
cancerpatienter. Sarskild forsiktighet bor iakttas nar patienter dvergar fran sjukhusvard till vard i
hemmet.

Foljande informationsmaterial finns ocksa:
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e Guide for patient/vardare for siker anvandning av Submena®
e Guide for farmaceuter vid utlamning av Submena®
e FASS-text/Produktresumé/Bipacksedel

Denna guide for forskrivare finns p& www.fass.se

Dar finns aven ovannamda vagledningsdokument fér patienter och farmaceuter.

Rapportering av biverkningar
Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att Idkemedlet godkants. Det gor det
majligt att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskférhdllande. Halso- och sjukvardspersonal

uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till:

Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

Misstankta biverkningar kan ocksa rapporteras till G.L Pharma GmbH via:
safety@qgl-pharma.se

Om du har frdgor om utbildningsmaterialet eller behéver ytterligare information kontakta:
G.L. Pharma Nordic Aktiebolag

Ovagen 1, Limhamn

info@gl-pharma.se

2. Vad ar Submena®

Submena® &r en transmukosal form av fentanyl, ett opioidanalgetikum. Submena® anvénds for
behandling av genombrottssmarta hos vuxna cancer patienter som anvander opioidbehandling for

I&ngvarig cancersmartal.

Submena® &r endast lampligt for vuxna cancerpatienter med genombrottssmarta som
statt pa underhdllsbehandling med opioider under minst en vecka bestdende av:

e Minst 60 mg morfin oralt per dag, eller

e Minst 25 mikrogram fentanyl transdermalt per timme, eller

e Minst 30 mg oxikodon per dag, eller

e Minst 8 mg hydromorfon oralt per dag, eller

e En likvardig dos av en annan opioid?.

Anvand inte Submena® till opioidnaiva patienter.

3. Hur ska Submena® anvandas?
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Viktigt: Behandlingen av cancersmarta ska initieras och dvervakas av en lakare med

erfarenhet av opioidbehandling hos cancerpatienter.

Som foérskrivande ldkare behéver du gora en noggrann bedémning om Submena® &r en lamplig
behandling, och forsékra dig om att patienten forstdr hur Submena® anvénds pa ett korrekt séatt.

Notera speciellt féljande:

1 sublingual Inled behandling med en enda 100 mikrograms resoriblett. Om adekvat
resoriblett analgesi inte erhdlles inom 15-30 minuter kan en andra kompletterande

100 mikrograms resoriblett administreras?.

2 timmar Det &r viktigt att forklara for patienten att det i allménhet ska g& minst 2
timmar mellan varje behandling av smartepisod och att belysa riskerna

med mer frekvent anvandning?.

Inte mer é&n 4 Patienter kan instrueras att anvanda flera 100 mikrogramstabletter
resoritabletter &t och/eller 200 mikrogramstabletter som en enskild dos. Hogst fyra (4)
géngen

resoribletter ska anvandas vid ett och samma tillfélle.
Maximalt 4 Nar en lamplig dos har faststéllts, som kan vara mer an en resoritablett,

smartepisods-
behandlingar per

dag bor begransas till maximalt 4 smartepisodsbehandlingar per dag.!

bor patienterna bibehdllas pd denna dos och antal behandlingstillfallen

Dosering och titrering

e Jamfor inte dosstyrkorna av Submena® sublinguala resoribletter med andra
fentanylpreparat. Dosera enbart enligt produktresumé for Submena® .

o For att f8 optimal smaértlindring vid genombrottsmaérta, se titreringsschemat nedan som
visar titrering steg for steg tills adekvat analgetisk effekt har uppnatts.

e Den initiala dosen av Submena® bér vara 100 mikrogram. Vid behov gérs titrering uppat
genom de intervall som tillgangliga doseringsstyrkor (200, 300, 400, 600 och 800
mikrogram) medger.

e Under titering, om adekvat smartlindring inte uppnas inom 30 minuter efter intag av den
forsta Submena® resoribletten kan en andra resoriblett av samma styrka intas.

e Om behandling av genombrottssmarta kraver mer an en resoritablett per episod, bér en

dosokning till nasta hogre tillgéngliga styrka évervagast
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Titreringsschema

[ Startdos: 100 mikrogram resoriblett ]
( Har adekvat smaértstilining uppnatts inom 15- 30 min? J<—
v
~
Uppfiljningsdos ska tas
(se tabell nedan, héger kolumn)
4
v
~
rerp - Vid nasta episod av
Midina=ta Episcdiay genombrottssmarta: dosen ska Gkas

genombrottssmirta: anvind samma

o till ndsta higre styrka

{(se tabell nedan, vinster kolumn)

Styrka for uppféljningsdos

Styrka for forsta dosen (Om smadrtlindring inte uppn8s inom 15-30 min)

100 mikrogram 100 mikrogram
200 mikrogram 100 mikrogram
300 mikrogram 100 mikrogram
400 mikrogram 200 mikrogram
600 mikrogram 200 mikrogram

800 mikrogram -

Underhalisbehandling

e Nar val en optimal dos har faststéllts under titreringen bdr patienterna fortsatta att ta
denna dos som en enstaka tablett av den angivna styrkan.

e Episoder av genombrottssmarta kan variera i intensitet och den nédvandiga dosen kan
behéva tkas 6ver tiden pd grund av progression av den underliggande cancersjukdomen. I
dessa fall kan en andra resoriblett av samma styrka anvandas. Om en andra resoriblett av
Submena® behoévdes flera gdnger i foljd, ska den vanliga underhdlisdosen justeras pa nytt.

e Patienter bér vanta minst 2 timmar innan de behandlar ytterligare en episod av

genombrottssmarta med Submena® under underhdlisbehandling.t

Dosjustering
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Om svaret (analgesi eller biverkningar) pa den titrerade Submena®-dosen &ndras markant,
kan en dosjustering vara nddvéndig for att sakerstalla att en optimal dos uppratthalls.!
Om mer an fyra episoder av genombrottssmarta upplevs per dag under en period av mer
an fyra dagar i foljd, bér doseringen av den l&ngtidsverkande opioiden som anvénds som
underhallsbehandling for I13ngvarig bakgrundssmarta omprévas.t

I avsaknad av adekvat smartkontroll bor risken for hyperalgesi, tolerans och progression
av underliggande sjukdom 6vervégas.!

Det &r absolut nédvandigt att vardpersonal har tillsyn éver patienten vid omtitrering av
analgetika!

Utsattande av terapi

Submena® skall sattas ut omedelbart om patienten inte langre upplever episoder
av genombrottssmarta. Behandlingen for den I&ngvariga bakgrundssmartan

skall fortsattas enligt ordination.

Om det &r nédvéandigt att satta ut all opioidbehandling, maste patienten féljas
noga av ldkare d3 en gradvis nedtitrering av opioiderna ar nédvéndig for att
undvika risken for plotsliga abstinenssymtom.?!

Periodisk genomgdng av behandling

Periodisk genomgang av patientens behandling med Submena® bér utféras av forskrivaren
vid behov.

Overdos och oavsiktlig exponering

Oavsiktlig exponering féor Submena® anses vara ett akut medicinskt tillstdnd och
potentiellt livshotande.

Om ett barn av misstag intar for Submena®, anses det vara ett akut

medicinskt tillstdnd och kan, utan professionell behandling, leda till dédsfall.

Se till att bade du sjalv och kollegor som kan komma i kontakt med patienter
som behandlas med fentanyl, &r medvetna om tecken pa éverdosering/
toxicitet av fentanyl och rutinerna for behandling av detta. Se till att mediciner
som naloxon eller annan opioidantagonist ar lattillgangliga och att personalen

utbildats i deras anvandning.!

De allvarligaste tecknen pa 6verdos/toxicitet ar:

YV V V V

Férandrad sinnesstamning
Medvetsldshet

Koma

Hypotoni

Andningsdepression, andnéd, och andningssvikt, som i vissa fall har orsakat dédsfall
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» Fall av Cheynes-Stokes andning har observerats vid 6éverdosering av fentanyl, sarskilt hos

patienter med hjartsvikt i anamnesen

Se till att patienten och/eller deras vardare &r val medvetna om tecken pd
dverdosering/toxicitet av fentanyl och férstar behovet av att séka akut medicinsk hjélp.

Vid tecken pd att patienten inte anvénder Submena® enligt ordination, bér patienten goras
medveten om de allvarliga riskerna som ar férknippade med felanvandning, missbruk,

Overdosering och beroende.?

Saker forvaring, hantering och avfallshantering/kassering

Submena® ska bara hanteras av patienter och deras vardare. Informera dem att ingen
annan ska hantera eller anvanda produkten.

Férvara Submena® i originalforpackningen skyddat fran fukt. En resoriblett ska inte férvaras
pa annat stalle nar den tagits ur blisterférpackningen eftersom tablettens funktionalitet inte
kan garanteras och risk fér oavsiktlig exponering for en resoriblett kan uppsta.

Uppmarksamma patienter och deras vardare pd faran om barn utsatts for Submena®
Forvissa dig om att patienten forstar att Submena® maste forvaras pa ett sakert satt for
att forhindra stéld och felaktig anvandning av produkten. Fentanyl, den aktiva substansen i
Submena®, &r atrdvérd for narkotikamissbrukare och darfor &r forvaringsinstruktionen
mycket viktig att félja noggrant.?

Information om korrekt avfallshantering: Patient och vdrdare maste rddas att kassera
eventuella odppnade resoribletter som inte behdvs.

Overblivet ldkemedel ska ldmnas till apotek fér destruktion.!

4. Vilka ar riskerna med anvandning av Submena® utanfor
godkand indikation (off-label)?

Vikten av att forebygga off label-anvandning

Att anvanda Submena® pa ndgot annat sétt &n det beskrivna réknas som anvéndning utanfor

godkand indikation, aven kallat off-label.

Observera att olika beredningsformer av fentanyl har olika indikationer

Se till att du &r bekant med den specifika indikationen fér Submena® innan du férskriver.

Anvandning av Submena® for andra indikationer én de godkanda 6kar risken for felanvandning,

missbruk, medicineringsfel, dverdos, beroende och déd.

Off-label anvandning omfattar foljande forskrivingar:
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« Alla indikationer utom genombrottssmarta fér cancerpatienter, inklusive all annan
smartbehandling

«  Patienter som inte redan far underhalisbehandling med opioid for sin bakgrundssmaérta

- Mer frekvent dosering @n vad som rekommenderas

«  Patienter under 18 ar

Medicineringsfel ar sarskilt viktigt att undvika vid forskrivning av Submena®
Medicineringsfel inkluderar:

- Oavsiktligt felaktig lakemedelsforskrivning/ordination
« Felaktig administrering

« Felaktig ldkemedelshantering

+ Felaktig dos

« Felaktig administreringsvag

For att minimera medicineringsfel har alla styrkor av Submena® olika former enligt

foljande:
Styrka Utseende Styrka Utseende Styrka Utseende
N
100 (=) 300 600
mikrogram «\ J mikrogram mikrogram
200 400 800
mikrogram mikrogram mikrogram

5. Risk for opioidberoende “opioid use disorder” (OUD, DSM-
5)
Hur man upptadcker missbruksrelaterade biverkningar och OUD

Féljande steg kan hjdlpa dig upptacka patienter som kan ha utvecklat OUD. Hos patienter dar OUD
ar starkt misstankt bér konsultation med en beroendespecialist 6vervagas.

1) Var uppmaéarksam pa patienter som har 6kad risk for OUD.

Risken att utveckla OUD 6kar hos patienter med en personlig anamnes eller familjemedlems
(féraldrar eller syskon) anamnes p& missbruk av droger eller alkohol, hos tobaksanvandare och
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hos patienter med personlig anamnes pa psykisk ohalsa (t.ex. depression, angest och

personlighetsstdrning).

2) Folj receptférfradgningar noggrant.

Ha uppsikt dver patienten for tecken pa drogsékande beteende (t.ex. efterfrdgar nytt recept for
tidigt). Detta inkluderar dven granskning av samtidig anvandning av andra opioider och

psykoaktiva lakemedel (t.ex. bensodiazepiner).

3) Kann igen symptomen for missbruk, beroende och abstinens.

Abstinens &r ett av kriterierna for OUD. Kontexten for abstinenssymtom maste bedémas korrekt.
En patient som upplever abstinenssymtom kan klaga pa illam&ende och krakningar, &ngest,
sémnsvarigheter, frossa, vdrmevallningar, svettningar, muskelkramper, rinnande 6gon och nasa

och/eller diarre.?

Vissa av kriterierna fér OUD kan vara svara att sarskilja fr&n beteenden som man normalt kan
férvanta sig hos en cancerpatient som far opioidbehandling mot smérta. Nagra av symtomen vid
abstinens har dven rapporterats som biverkningar vid anvdandning av Submena® (t ex vallningar,
trotthet, svettning)!. Komplexiteten att behandla genombrottssmaérta tillsammans med risken fér
missbruk och felaktig anvéndning har sina utmaningar vid OUD-diagnos.

6. Vad ska du gora om du misstanker att din patient ar
opioidberoende/OUD?

En patient som lider av OUD kan fortfarande fa cancerbehanding och smartlindring.

Det finns fler behandlingsalternativ att 6évervaga, skraddarsyda for individuella behov till
opioidberoende patienter.*

Dessa behandlingsalternativ innefattar:

e Behandling med opioid-agonist, inklusive metadon eller buprenorfin, som fér narvarande
ar de mest effektiva lakemedlen vid opioidberoende och missbruk3
e Behandling med beteende- och psykosocial terapi

En kombination av beteende- och farmakologiska behandlingsmetoder (s kallad
lskemedelsassisterad behandling) har visat sig vara mest framgangsrikt for att hjalpa patienter
komma ur OUD2. Om du inte kanner dig kompetent att erbjuda effektiv beteendeterapi och/eller

farmakologisk behandling mot OUD, remittera din patient till en specialist.

Rapportera alltid off label-anvandning, felanvandning, beroende, missbruk och éverdos till:
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Likemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

www.lakemedelsverket.se

Misstankta biverkningar kan ocksd rapporteras till G.L Pharma GmbH via féljande e-mail adress:
safety@gl-pharma.se

7. Andra viktiga punkter att notera om Submena®

Vanligen rddgor med patienten om féljande punkter fran Submena® produktresumeé:

1) Fdljande biverkningar av Submena® och andra fentanylinnehllande ldkemedel har rapporterats
i kliniska studier samt efter godkannande: dyspné, lakemedelsberoende, lakemedelsmissbruk,

neonatalt abstinenssyndrom och medvetsléshet (se produktresumén avsnitt 4.8).

2) Hyperalgesi: Liksom med andra opioider ska risken for opioidinducerad hyperalgesi 6évervagas
om patienten inte uppnar tillracklig smartkontroll trots 6kad dos fentanyl. I sddana fall kan en
sankning av fentanyldosen eller utsattning av fentanylbehandlingen vara indicerad (se
produktresumén avsnitt 4.2 och 4.4).

3) Samtidig anvdndning av ldkemedel som innehdller natriumoxibat och fentanyl &r
kontraindicerad (se produktresumén avsnitt 4.3 och 4.5).

4) Samtidig anvéndning av andra preparat som hammar centrala nervsystemet (inklusive andra

opioider, narkosmedel, skelettmuskelrelaxerande medel, sederande, barbiturater, anxiolytika,
hypnotika, gabapentinoider, antipsykotika, klonidin och néarbesléktade substanser kan Oka
risken for sedering, respiratorisk depression, hypertoni, koma och déd till féljd av den férstarkta
CNS-depremerande effekten (se produktresumén avsnitt 4.5).

5) Graviditet: Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med fentanyl saknas. Djurstudier
har visat reproduktionstoxikologiska effekter (se produktresumén avsnitt 5.3). Risken for
ménniska ar okdnd. Submena® ska anvandas under graviditet endast d@ det &r absolut
nodvandigt (se produktresumén avsnitt 4.6).
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Checklista for forskrivning av Submena®

O  Sakerstall att alla kriterier for den godkanda indikationen &r uppfyllda.
Submena® ska endast forskrivas for genombrottssmarta till vuxna patienter

som redan behandlas med opioider fér Iangvarig cancersmarta.
O Ge instruktioner om anvéndning av Submena® till patient och/eller vardare.

O  Sakerstall att patienten/vardaren laser bipacksedeln som finns i Submena®-
férpackningen.

O Forse patienten/vardaren med Submena® Guide for patient/vardare och

férklara anvandningen av Doskortet.

O Instruera patient/vardare om hur man 6ppnar blisterférpackningen som

beskrivs i Guide for patient/vardare.

O Forklara risken med att anvanda mer an den rekommenderade mangden av

Submena®.

O Informera patienten/vardaren om tecken pa@ &verdosering av fentanyl och
behovet av omedelbar medicinsk hjalp.

O Informera om saker férvaring och behovet av att halla lskemedlet utom syn-

och rackhall fér barn
O Forklara den ratta processen for korrekt avfallshantering av Submena®

O Uppmuntra patienten/vardaren till att att diskutera underhallsbehandlingen
med opioid, behandlingen féor genombrottssmarta och deras anvandning av

opioider med dig.
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