VALMISTEYHTEENVETO
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Oxycodone Vitabalans 5 mg kalvopdillysteiset tabletit
Oxycodone Vitabalans 10 mg kalvopéillysteiset tabletit

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi tabletti sisdltdd 5 mg tai 10 mg oksikodonihydrokloridia.
Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1

3. LAAKEMUOTO
Kalvopéaéllysteinen tabletti.

5 mg: valkoinen, pyored ja kupera tabletti, jonka halkaisija on 6 mm.
10 mg: valkoinen, pyored ja kupera tabletti, jossa toisella puolella jakouurre, halkaisija on 8 mm. Tabletin voi
jakaa yhté suuriksi annoksiksi.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Vaikea-asteinen kipu, jota pystytdén riittdvésti hallitsemaan vain opioidikipulddkkeilld.
4.2 Annostus ja antotapa

Annostus
Annostus méidritetddn kivun voimakkuuden ja potilaan yksildllisen hoitovasteen mukaan. Yleiset
annostelusuositukset ovat seuraavat:

Aikuiset ja nuoret (vli 12-vuotiaat)

Hoitoannoksen hakeminen ja suurentaminen

Aloitusannos on opioidihoitoa aiemmin saamattomille potilaille tavallisesti 5 mg 6 tunnin vélein. Annosta
voidaan nostaa asteittain 25 % - 50 % kerrallaan. Tavoite on potilaalle sopiva annos, joka mahdollistaa riittdvin
kivunlievityksen siedettdvin haittavaikutuksin. Annosvilid voidaan siksi lyhentdd tarvittaessa 4 tuntiin.
Oxycodone Vitabalans -tabletteja ei tule kuitenkaan ottaa useammin kuin 6 kertaa paivassa.

Jotkut kintedn aikataulun mukaisesti oksikodonidepottabletteja kayttivét potilaat tarvitsevat varalddkkeeksi
nopeasti lddkeainetta vapauttavia kipulddkkeitd IApilyontikivan hoitoon. Oxycodone Vitabalans soveltuu
lapilyontikipujen hoitoon. Yksittdisid lisdkipulidkeannoksia tulee antaa potilaan yksildllisen tarpeen mukaan.
Yleensd 1/8 — 1/6 péaivittdisestd kiintedstd oksikodonidepottablettien annoksesta on riittdivd maara.

Jos varalddketti joudutaan kdyttimiddn useammin kuin kahdesti vuorokaudessa, oksikodonidepottablettien
annostusta on syytd suurentaa. Tavoitteena on potilaalle yksildllinen, kahdesti vuorokaudessa depot-tabletteja
otettava annostus, jonka avulla saavutetaanriittdvd kivunhallinta mahdollisimman v&hilld haittavaikutuksilla
ja mahdollisimman véhilld varalddkitykselld niin pitkdén kuin kivunhoito on tarpeen potilailla.

Ennestddn opioideja saavien potilaiden hoito voidaan aloittaa suuremmalla annostuksella ottaen huomioon
heiddn kokemuksensa aiemmista opioidihoidoista.



10-13 mg oksikodonihydrokloridia vastaa noin 20 mgaa morfinisulfaattia, kun molemmat ovat
kalvopéillystemuodossa.

Koska herkkyydessd eri opioideille on yksilollisid eroja, suositellaan, ettd muista opioideista siirtyminen
oksikodonihydrokloridiin tehdddn varovaisesti siten, ettd aluksi kédytetddn 50-75 %:aa laskennallisesta
oksikodoniannoksesta.

Potilaskohtaisen vaihtelun vuoksi kunkin potilaan annos tulee titrata yksilollisesti, kunnes saavutetaan haluttu
kivunlievitys edellyttien, ettd haittavaikutukset pysyvat hallinnassa.

Jos tarvitaan pitkdaikaista kivun hoitoa, potilaiden on siirryttdva kiintedn aikataulun mukaisesti otettaviin
oksikodonihydrokloridi-depottabletteihin.

Riskiryhmiin kuuluvat potilaat

Riskiryhmiin kuuluville potilaille (esim. potilaat, joilla on munuaisten tai maksan vajaatoiminta, pieni
ruumiinpaino tai hidas lddkeainemetabolia), jotka eivét ole ennen saaneet opioidihoitoa, tulee aluksi kéyttda
puolta suositellusta aikuisten annoksesta. Pienin valmisteyhteenvedossa suositeltu annos 5 mg ei sovi
aloitusannokseksi niille potilaille.

Annostusta tulee suurentaa yksildllisen klinisen vasteen mukaisesti.

Likkddt potilaat
Pienin mahdollinen annostus tulee maaritelld kivun lievittdmiseksi.

Pediatriset potilaat
Oksikodonihydrokloridi kalvopééllysteisid tabletteja eisuositella kdytettdvéksi alle 12-vuotiaille lapsille.

Potilaat joilla on munuaisten tai maksan vajaatoiminta

Naiiden potilaiden kohdalla tulee ladkityksen aloituksessa noudattaa varovaisuutta. Suositeltu aikuisen
aloitusannos tulee vahentda puoleen (esimerkiksi 10 mg vuorokausiannos suun kautta opioidihoitoa aiemmin
saamattomille potilaille) ja jokaisen potilaan annostus tulee titrata yksilollisesti riittdvan kivunlievityksen
saamiseksi heidin kliinisen tilan perusteella.

Antotapa
Oxycodone Vitabalans kalvopééllysteiset tabletit tulee ottaa 4—6 tunnin vilein méérityn annoksen ja kiintedn

aikataulun mukaisesti.

Kalvopéillysteiset tabletit voidaan ottaa ruokailun yhteydessé tai tyhjaédn mahaan riittdvén nestemiirin kera.
Oxycodone Vitabalans kalvopéillysteisid tabletteja ei tule kdyttda alkoholipitoisten juomien kanssa.

Hoidon tavoitteet ja lopettaminen

Ennen Oxycodone Vitabalans- hoidon aloittamista on sovittava yhdessd potilaan kanssa hoitosuositusten
mukaisesta  kivunhoitostrategiasta, = mukaan lukien hoidon kesto, hoitotavoitteet ja  hoidon
lopettamissuunnitelma. Hoidon aikana lddkérin ja potilaan on oltava sdédnnoéllisesti yhteydessé, jotta hoidon
jatkamista voidaan arvioida, hoidon lopettamista voidaan harkita ja annoksia voidaan muuttaa tarvittaessa.
Kun oksikodonihoito ei endd ole tarpeen, annoksen pienentdminen vihitellen voi olla aiheellista
vieroitusoireiden  vélttAmiseksi. Jos kipulddkitys ei tehoa toivotulla tavalla, on otettava huomioon
kipuherkkyyden, toleranssin ja taustalla olevan sairauden etenemisen mahdollisuus (ks. kohta 4.4).

Hoidon kesto
Oksikodonia ei pidd kiyttdé pidempédan kuin on valttAmatonta.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.



Oksikodonia ei tule kdyttdd missddn tilanteessa, jossa opioidien kadyttd on vasta-aiheinen:
e vaikea hengityslama, johon liittyy hypoksiaa ja/tai hyperkapniaa,

vaikea krooninen ahtauttava keuhkosairaus,

vaikea keuhkoastma,

keuhkosydinsairaus (cor pulmonale),

kohonnut hiilidioksidipitoisuus veressé

paralyyttinen ileus,

akuutti vatsa, viivdstynyt mahalaukun tyhjentyminen.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet

Merkittdvin opioidien aiheuttama riski on hengityslama. Oksikodonin hengitystd lamaava vaikutus voi
aiheuttaa hiilidioksidipitoisuuden suurenemista veressi ja siten myos aivo-selkdydinnesteessd. Varovaisuutta
tulee noudattaa annettaessa oksikodonia heikkokuntoisille vanhuksille; potilaille joilla on vaikea keuhkojen,
maksan tai munuaisten vajaatoiminta; potilaille joilla on myksddeema, kilpirauhasen vajaatoiminta, Addisonin
tauti (lisdmunuaiskuoren vajaatoiminta), toksinen psykoosi, eturauhasen likakasvu, lisimunuaisen kuoren
vajaatoiminta, alkoholismi, tunnettu opioidiriippuvuus, delirium tremens, haimatulehdus, tulehduksellinen
suolistosairaus, sappiteiden sairaus, sappikivi- tai virtsanjohdinkoliikki, hypotensio, hypovolemia, pain
vamma (johtuu aivopaineen lisédntymisen riskistd), verenkierron sdételyn hiiriot; epilepsia- taikouristusalttius
sekd potilaita, jotka kayttivit MAOn estdjid.

Kuten kaikkia opioidi-valmisteita, oksikodoni-valmisteita tulee kdyttdd varoen kirurgisten
suolistotoimenpiteiden jilkeen, koska opioidien tiedetdén heikentéivin suoliston motiliteettia, eikd niitd tule
kéyttdd ennen kuin la4kéari on varmistanut suolen toiminnan normalisoituneen.

Opioidit, kuten oksikodoni hydrokloridi, voivat vaikuttaa hypotalamus-aivolisdke-lisdmuniaisakseliin tai
hypotalamus-aivolisdke-sukupuolirauhasakseliin.  Mahdollisia ~muutoksia ovat esimerkiksi seerumin
prolaktiinipitoisuuksien suureneminen ja plasman kortisoli- ja testosteronipitoisuuksien pieneneminen. Nami
hormonaaliset muutokset saattavat aiheuttaa kliinisesti havaittavia oireita.

Toleranssi

Potilaalle saattaa kehittyd lddketoleranssia pitkdaikaisessa kdytdssé ja hidn saattaa tarvita asteittain suurempia
annoksia kivun lievittdmiseksi. Oksikodoni aiheuttaa muihin opioideihin kohdistuvaa ristitoleranssia.
Pitkdaikainen Oxycodone Vitabalans -tablettien kdyttd voi johtaa fyysiseen riippuvuuteen ja vieroitusoireita
saattaa ilmetd, jos ladkitys lopetetaan dkillisesti Kun potilas ei endd tarvitse oksikodoni-lAdkitystd, on
suositeltavaa vidhentdd annostusta asteittain vieroitusoireiden vilttdmiseksi. Vieroitusoireisiin voi kuulua
haukottelua, mydriaasia, kyynelvuotoa, nuhaa, vapinaa, hikoilua, ahdistuneisuutta, levottomuutta, kouristuksia
ja unettomuutta.

Hyperalgesiaa, joka ei reagoi oksikodoni-annoksen suurentamiselle, voi esiintyd hyvin harvoin, etenkin
suurilla annoksilla. Télloin voi olla aiheellista pienentdd oksikodoni-annosta tai vaihtaa toiseen opioidi-
valmisteeseen.

Opioidien kdyttohdirié (vidrinkdytto ja riippuvuus)
Opioidien, kuten oksikodonin, toistuva kdyttd voi aiheuttaa toleranssin kehittymistd ja fyysistd ja/tai
psyykkistd riippuvuutta.

Oxycodone Vitabalans- valmisteen toistuva kiyttd voi johtaa opioidien kayttohdirioon (opioid use disorder,
OUD).Suuremmilla annoksilla ja pidemmén aikaa annettu opioidihoito voi lisdtd opioidien kaytthairion
kehittymisen riskid. Oxycodone Vitabalans- valmisteen véirinkdytto tai tahallinen virheellinen kdyttd voi
johtaa yliannostukseen ja/tai kuolemaan. Opioidien kayttohdirion (OUD) kehittymisen riski on suurempi,
jos potilaalla tai hidnen perheessddn (vanhemmilla tai sisaruksilla) on aiemmin esiintynyt péihteiden
vadrinkdytt6d (mukaan lukien alkoholin vadrinkdyttod), jos potilas tupakoi tai jos potilaalla on aiemmin



esiintynyt muita miclenterveysongelmia  (esim. vakavaa masennusta tai ahdistuneisuutta tai
persoonallisuushéirioitd).

Ennen Oxycodone Vitabalans- hoidon aloittamista ja hoidon aikana on sovittava yhdessd potilaan kanssa
hoidon tavoitteista ja lopettamisesta (ks. kohta 4.2). Ennen hoidon aloittamista ja hoidon aikana
potilaalle on my0s tiedotettava opioidien kéyttohdirion riskeistd ja oireista. Jos niitd oireita
ilmenee, potilasta on neuvottava ottamaan yhteyttd ladkariin.

Potilaita on seurattava pdihdehakuisen kdyttdytymisen havaitsemiseksi (esim. ennenaikaiset
reseptin  uusimispyynnét).  Tahidn sisdltyy myOs samanaikaisesti kidytettyjen opioidien  ja
psykoaktiivisten  lddkkeiden (kuten bentsodiatsepiinien) tarkistus. Jos potilaalla esiintyy opioidien
kéyttohdirion merkkejd ja oireita, on harkittava rippuvuuden hoitoon erikoistuneen lddkérin
konsultointia.

Jos Oxycodone Vitabalans -tabletteja pistetdén paihtymistarkoituksessa laskimoon, tabletin apuaineet voivat
aiheuttaa paikallista kudosnekroosia, keuhkogranuloomia tai muita vakavia, mahdollisesti kuolemaan johtavia
tapahtumia. Oxycodone Vitabalans -tablettien laskimonsisdinen kayttd voi aiheuttaa mahdollisesti tappavan
suuren oksikodoniannoksen vapautumisen (ks. kohta 4.9).

Unenaikaiset hengityshdiriét

Opioidit voivat aiheuttaa unenaikaisia hengityshéiriditd, kuten sentraalista uniapneaa (CSA) ja
unenaikaista hypoksemiaa. Opioidien kéyttd suurentaa sentraalisen uniapnean riskid annoksesta
rippuvalla ~ tavalla. Jos potilaalla esintyy sentraalista uniapneaa, on harkittava opioidien
kokonaisannoksen pienentdmista.

Kirurgiset toimenpiteet
Erityistd varovaisuutta tulee noudattaa kéytettdessd oksikodonia kirurgisten suolistotoimenpite iden
yhteydessa. Opioideja tulee kayttaa leikkauksen jilkeen vasta, kun suolen toiminta on normalisoitunut.

Oxycodone Vitabalans -tabletteja tulee kdyttda varoen ennen kirurgisia toimenpiteitd ja ensimmdisten 12—24
tunnin aikana niiden jilkeen.

Pediatriset potilaat
Oksikodonihydrokloridia ei ole tutkittu alle 12-vuotiailla lapsilla. Tablettien turvallisuutta ja tehokkuutta ei
ole osoitettu eikd kayttoa siksi suositella alle 12-vuotiaille lapsille.

Vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavat potilaat
Vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavia potilaita tulee seurata huolellisesti.

Opioidien ja rahoittavien lddkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tai vastaavien ldidkkeiden, yhteiskdyton riskit
Oxycodone Vitabalans —valmisteen ja rauhoittavien Iddkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tai vastaavien
lakkeiden, yhteiskdyttd voi aiheuttaa sedaation, hengityslaman, kooman tai kuoleman. Niiden riskien takia
yhteiskdyttd rauhoittavien lddkkeiden kanssa, pitdd rajoittaa ainoastaan potilaille, joille vaihtoehtoiset
hoitokeinot eivit ole mahdollisia. Jos Oxycodone Vitabalans —valmistetta méirdtdin samanaikaisesti
rauhoittavien lddkkeiden kanssa, alinta tehoavaa annosta pitdd kdyttdd ja hoidon kesto pitdd olla
mahdollisimman lyhyt.

Potilailta tulee seurata tiiviisti hengityslaman ja sedaation merkkejd ja oireita. Témén takia on hyvin
suositeltavaa kertoa potilaalle ja heiddn laheisilleen niistd oireista (katso kohta 4.5).

Alkoholi
Alkoholin ja Oxycodone Vitabalans -tablettien yhtdaikainen kéyttd voi suurentaa haittavaikutusten
todenndkoisyyttd, jonka vuoksi yhteiskdyttod pitdd valttaa.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ldéikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset



Keskushermostoa lamaava vaikutus saattaa lisdéntyd kdytettdessd yhtd aikaa useita keskushermostoon
vaikuttavia lddkkeitd, kuten muita opioideja, sedatiiveja, unilidkkeitd, masennusldikkeitd, psykoosilddkkeita,
anesteetteja, lihasrelaksantteja, antihistamiineja ja antiemeetteja.

MAOn estdjilli on tunnetusti yhteisvaikutuksia opioidianalgeettien kanssa. MAOn estdjit aiheuttavat
keskushermoston eksitaatiota tailamaa, johon littyy hypertensiivinen taihypotensiivinen kriisi (ks. kohta 4.4).
Oksikodonia tulisi kdyttdd varoen potilailla, jotka kéyttdvét tai ovat kdyttdneet edellisen kahden viikon aikana

Muiden isoentsyyminestédjien vaikutusta oksikodonin metaboliaan ei tunneta. Mahdolliset yhteisvaikutukset
on syytd ottaa huomioon. Tutkimuksia oksikodonin vaikutuksesta P450-sytokromin entsyymeihin eiole tehty.

Antikolinergit (esim. psykoosilddkkeet, antihistamiinit, antiemeetit, parkinsonismilidkkeet) saattavat
voimistaa  oksikodonin  antikolinergisid  haittavaikutuksia (esim. ummetusta, suun kuivumista tai
virtsaamishairioitd).

Opioidien yhteiskdyttd rauhoittavien lidkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tai vastaavien lddkkeiden kanssa,
lisid sedaation, hengityslaman, kooman ja kuoleman riskid lisdéntyneen keskushermostolaman takia.
Yhteiskdyton annosta ja kestoa tulee rajoittaa (katso kohta 4.4).

Oksikodonin samanaikainen anto serotoniinivalmisteiden, kuten selektiivisen serotoniinin takaisinoton estdjin
(SSRI) tai serotoniinin ja noradrenalinin takaisinoton estdjin (SNRI), kanssa voi aiheuttaa
serotoninioireyhtymén, jonka oireita voivat olla psyykkisen tilan muutokset (esim. levottomuus,
hallusinaatiot, kooma), autonomisen hermoston toimintahdiri6 (esim. takykardia, labilli verenpaine,
hypertermia), neuromuskulaariset poikkeavuudet (esim. hyperrefleksia, koordinaatiohdirio, jiykkyys) ja/tai
maha-suolikanavan oireet (esim. pahoinvointi, oksentelu, ripuli). Oksikodonin kdytdssd on noudatettava
varovaisuutta, ja annostusta voi olla tarpeen pienenti niitd lidkkeitd kdyttiville potilaille.

Alkoholi voi vahvistaa oksikodonin farmakodynaamisia vaikutuksia, joten yhteiskdyttod on valtettava.
Alkoholi voi vahvistaa oksikodonin haittavaikutuksia, erityisesti hengityslamaa.

Oksikodoni metaboloituu pddasiassa CYP3A4 entsyymin ja lisiksi CYP2D6 entsyymin kautta, Monet
samanaikaisesti kdytetyt lddkkeet tai luontaistuotteet voivat estdd tai lisdtd ndiden metaboliareittien
aktiivisuutta.

CYP3A4 estijiat, kuten makrolidiantibiootit (esim. klaritromysiini, erytromysini ja telitromysiini),
atsoliryhmén sienildéikkeet (esim. ketokonatsoli, vorikonatsoli, itrakonatsoli ja posakonatsoli), proteaasi-
mhibiittorit (esim. bosepreviiri, ritonaviiri, indinaviiri, nelfinaviiri ja sakinaviiri), simetidini ja greippimehu
voivat vihentdd oksikodonin puhdistumaa, mikd voi johtaa oksikodonin plasmapitoisuuden kasvuun. Téstd
johtuen voi olla tarpeen muuttaa oksikodonin annosta vastaavasti.

Joitakin konkreettisia esimerkkejd on esitetty alla:

e Itrakonatsoli, voimakas CYP3A4 estdjd, 200 mg suun kautta viiden pdivén ajan annettuna lisdsi suun
kautta annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli keskimddrin noin 2,4-kertainen (vaihteluvali 1,5—
34)

e Vorikonatsoli, CYP3A4 estdji, 200 mg kahdesti pdivdssd neljin pdivdn ajan annettuna (kaksi
ensimmdistd annosta 400 mg) lisdsi suun kautta annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli
keskimddrin noin 3,6-kertainen (vaihteluvali 2,7-5,6)

e Telitromysiini, CYP3A4 estdjd, 800 mg suun kautta neljin pdivdn ajan annettuna lisdsi suun kautta
annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli keskimédarin noin 1,8-kertainen (vaihteluvdli 1,3—-2,3)

e Greippimehu, CYP3A4 estdjd, 200 ml kolme kertaa paivdssa viden pdivdn ajan annettuja lisdsi suun
kautta annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli keskimdarin noin 1,7-kertainen (vaihteluvali 1,1—
2,1)



CYP3A4 induktorit, kuten rifampisiini, karbamatsepiini, fenytoiini ja mékikuisma, voivat voimistaa
oksikodonin metaboliaa ja lisdtd oksikodonin puhdistumaa, mikd voi johtaa oksikodonin plasmapitoisuuden
laskuun. Tésté johtuen voi olla tarpeen muuttaa oksikodonin annosta vastaavasti.

Joitakin konkreettisia esimerkkejd on esitetty alla:

e Mikikuisma, CYP3A4 induktori, 300 mg kolme kertaa pdivdssd 15 pdivdn ajan annettuna vdhensi
suun kautta annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli keskimddrin noin 50 % alhaisempi
(vaihteluvali 37 % - 57 %)

e Rifampisini, CYP3A4 induktori, 600 mg kerran pdivissé seitsemén péivin ajan annettuna vihensi
suun kautta annetun oksikodonin AUC-arvoa. AUC oli keskiméérin noin 86 % alhaisempi

CYP2D6-entsyymin aktiivisuutta estavitlidkkeet, kuten paroksetiini ja kinidiini, voivat vihentda oksikodonin
puhdistumaa, mikd voi johtaa oksikodonin plasmapitoisuuden kasvuun.

Kumariiniantikoagulantteja ja Oxycodone Vitabalans -tabletteja samanaikaisesti kdyttaneilld henkildilli on
havaittu INR-arvon (International Normalized Ratio) klinisesti merkitsevid muutoksia kumpaankin suuntaan.

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus jaimetys
Tamén lddkkeen kiyttod tulee vilttdd mahdollisuuksien mukaan potilailla, jotka ovat raskaana taiimettiavét.

Raskaus

On olemassa rajallisesti tietoja oksikodonin kéytostd raskaana oleville naisille. Oksikodoni Ipiisee istukan.
Vastasyntyneitd, joiden &idit ovat saaneet opioideja viimeisten 3—4 vikon aikana ennen synnytysté, tulee
seurata hengityslaman varalta. Vieroitusoireita voidaan havaita lapsilla, joiden &itejd hoidetaan oksikodonilla.
Eldintutkimuksissa oksikodonilla ei ole havaittu teratogeenisia tai embryotoksisia vaikutuksia. Oksikodonia
tulee kdyttdd raskauden aikana vain, jos sen hyddyt ovat suuremmat kuin mahdolliset riskit sikiolle tai
vastasyntyneelle.

Imetys
Oksikodoni saattaa erittyd didinmaitoon ja voi aiheuttaa hengityslamaa vastasyntyneelle. Tdméin vuoksi

imettidvien ditien ei pidd kayttad oksikodonia.

Hedelmallisyys
Eldinkokeissa ei ole havaittu oksikodonihydrokloridin vaikuttavan hedelméllisyyteen (ks. kappale 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiytto kykyyn

Oxycodone Vitabalans -tabletit voivat vaikuttaa ajokykyyn ja koneiden kéyttokykyyn.

Oksikodoni saattaa heikentdd tarkkaavaisuutta ja reaktiokykyd siind méérin, ettd ajokyky ja koneiden
kéyttokyky heikkenee taipotilas eivoi lainkaan ajaa eikd kdyttda koneita.

Vakaassa hoidossa autolla ajoa ei vilttimittd ole syytd kieltdd kokonaan. Hoitavan Iddkdrin tulee arvioida
tilanne yksilllisesti.

4.8 Haittavaikutukset

Oksikodoni voi aiheuttaa hengityslamaa, mioosia, bronkospasmeja, siledlihasten kouristuksia ja
yskénrefleksin estymista.

Haittavaikutukset, joiden on katsottu edes mahdollisesti littyneen hoitoon, on lueteltu seuraavassa
elinjirjestelmén ja absoluuttisen esiintymistiheyden mukaan luokiteltuina. Haittavaikutukset on esitetty
kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan alenevassa jirjestyksessa.

Haittavaikutukset luokitellaan seuraaviin ryhmiin niiden yleisyyden mukaan:
e Hyvin yleinen (> 1/10),



Yleinen (> 1/100, < 1/10),

Melko harvinainen (= 1/1 000, < 1/100),

Harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000),

Hyvin harvinainen (< 1/10 000),

Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin)

Veri ja imukudos
harvinainen: lymfadenopatia.

Immuunijirjestelma
melko harvinainen: anafylaktiset reaktiot, yliherkkyys, allergiset reaktiot.

Umpieritys
melko harvinainen: antidiureettisen hormonin epiasianmukaisen erityksen oireyhtymi (SIADH).

Aineenvaihdunta ja ravitsemus
yleinen: anoreksia, ruokahaluttomuus.
melko harvinainen: elimiston kuivuminen.

Psyykkiset hiriot

yleinen: ahdistuneisuus, sekavuus, masennus, unettomuus, hermostuneisuus, ajatushdiriét, euforinen
mielialaletargia.

melko harvinainen: agitaatio, mielialan epdvakaisuus, alentunut libido, depersonalisaatio, hallusinaatiot,
nékohdiriot, hyperakusia, riipppuvuus (ks. kohta 4.4).

yleisyys tuntematon: aggressiivisuus.

Hermosto

hyvin yleinen: uneliaisuus, huimaus, painsérky.

yleinen: vapina.

melko harvinainen: amnesia, kouristukset, hypertonia, hypestesia, tahattomat lihassupistukset, puhehéiriot,
pyortyminen, parestesia, makuaistin muutokset, koordinaatiohdiriot.

harvinainen:  kouristuskohtaukset, etenkin potilailla, jotka sairastavat epilepsiaa tai joila on
kouristustaipumusta, lihaskouristukset.

yleisyys tuntematon: hyperalgesia.

Silmét
melko harvinainen: kyynelnesteen erityksen muutokset, mustuaisen supistuminen, nidén heikkeneminen.

Kuulo ja tasapainoelin
melko harvinainen: huimaus.

Syda
melko harvinainen: supraventrikulaarinen takykardia, palpitaatio (vieroitusoireiden yhteydessd).

Verisuonisto
melko harvinainen: vasodilataatio.
harvinainen: hypotensio, ortostaattinen hypotensio.

Hengityselimet, rintakehd ja vilikarsina

yleinen: hengenahdistus, hengityslama, bronkospasmi.

melko harvinainen: lisdéntynyt yskiminen, nielutulehdus, nuha, 44nen muutokset.
yleisyys tuntematon: sentraalinen uniapneaoireyhtyma.

Ruoansulatuselimistd
hyvin yleinen: ummetus, pahoinvointi, oksentelu.




yleinen: suun kuivuminen (johon voi harvinaisissa tapauksissa littyd janontunnetta ja nielemisvaikeuksia),
vatsakipu, ripuli, royhtdily, dyspepsia.

melko harvinainen: niclemisvaikeudet, suun haavaumat, ientulehdus, suutulehdus, ilmavaivat.

harvinainen: ienverenvuoto, ruokahalun lisidntyminen, mustat ulosteet, hampaiden varjaytyminen ja vauriot,
ileus.

yleisyys tuntematon: karies.

Maksa ja sappi
melko harvinainen: maksaentsyymien kohoaminen.

yleisyys tuntematon: kolestaasi, sappikivikoliikki.

Tho ja thonalainen kudos

hyvin yleinen: kutina.

yleinen: ihottuma, liikkahikoilu.

harvinainen: ihon kuivuminen, herpes simplexin ilmenemismuodot, valoherkkyyden lisddantyminen.
hyvin harvinainen: urtikaria tai kesivé ihottuma.

Munuaiset ja virtsatiet
yleinen: virtsaamishairiot.
melko harvinainen: virtsaumpi.
harvinainen: verivirtsaisuus.

Sukupuolielimet ja rinnat
melko harvinainen: erektiohdiriot.
harvinainen: amenorrea.

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat

yleinen: heikotus.

melko harvinainen: vilunviristykset, tapaturmaiset vammat, kipu (esim. rintakipu), huonovointisuus, turvotus,
perifeerinen turvotus, migreeni, vieroitusoireet, toleranssi, jano.

harvinainen: painonmuutokset (painonnousu tai -lasku), selluliitti.

yleisyys tuntematon: vastasyntyneen vieroitusoireyhtyma.

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Ladkeriippuvuus

Ladkeriippuvuus voi kehittyd toistuvilla Oxycodone Vitabalans- annoksilla, vaikka ne olisivat terapeuttisia.
Ladkeriippuvuuden riskiin voivat vaikuttaa potilaan yksilolliset riskitekijit sekd opioidihoidon annostus ja
kesto (ks. kohta 4.4)

Epaillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On téarkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lidkevalmisteen hydty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetddn imoittamaan kaikista epéillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Akuutin oksikodoni-yliannostuksen oireita voivat olla hengityslama, uneliaisuus, joka etenee tokkuraisuudeksi
tai tajuttomuudeksi, hypotonia, mioosi, bradykardia, hypotensio, verenkiertokollapsi, ei-kardiogeeninen
keuhkopoho ja kuolema. Oksikodonin yliannostuksen yhteydesséd on havaittu toksista leukoenkefalopatiaa.


http://www.fimea.fi/

Hengitystiet on pidettidvd avoimina. Puhtaat opioidiantagonistit, kuten naloksoni, ovat spesifisid antidootteja
opioidi-yliannostusten oireille. Muita tukevia hoitotoimenpiteitd tulee kiyttia tarvittaessa.

Yliannostustapauksessa voi olla aiheellista antaa laskimoon opiaattiantagonistia (esim. 0,4—2 mg naloksonia
laskimoon). Kerta-annos toistetaan kliinisen tilanteen mukaan 2—3 minuutin vélein. Naloksonia voidaan antaa
my0s laskimoinfuusiona 2 mg 500 mlssa isotonista natriumkloridilinosta tai 5-prosenttista glukoosilinosta
(naloksonia 0,004 mg/ml). Infuusionopeus méadritetidn aiempien bolusinjektioiden ja potilaan vasteen
perusteella.

Mahahuuhtelua voidaan harkita. Ladkehillen kayttod (50 g aikuisille, 10—15 g lapsille) voidaan harkita, jos
suuren ladkeannoksen ottamisesta on aikaa enintddn 1 tunti ja jos hengitystiet pystytddn pitimain avoimina.
Voi olla perusteltua olettaa, ettd lidkehilen mydhdinenkin antaminen voi olla hyodyllistd depotvalmisteiden
ylhannostuksen yhteydessa. Téti tukevia todisteita ei kuitenkaan ole.

Sopivan laksatiivin (esim. jonkin PEG-pohjaisen liuoksen) kayttd voi olla hyddyksi suoliston tyhjentdmisessé.

Tarvittaessa tulee kayttda tukitoimia (esim. tekohengitysté, lisihappea, vasopressoreita ja infuusiohoitoa), jos
yhannostukseen lLittyy verenkiertosokki. Syddnpyséhdyksen tai rytmihdirididen yhteydessd voidaan kayttda
syddmenhierontaa tai defibrillaatiota. Tarvittaessa tulee kéyttdd ventilaatiohoitoa sekd huolehtia vesi- ja
elektrolyyttitasapainosta.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: luonnolliset opiumalkaloidit
ATC-koodi: NO2A A05

Oksikodonilla on affiniteettia aivojen ja selkdytimen kappa-, myy- ja delta-opioidireseptoreihin. Se vaikuttaa
ndihin reseptoreihin opioidiagonistina, eikd silli ole antagonistivaikutusta. Terapeuttinen vaikutus on
pédasiassa analgeettinen ja sedatiivinen.

5.2 Farmakokinetiikka

On  osoitettu, ettd  oksikodoniannos korreloi  plasman  lddkeainepitoisuuden  kanssa, ja
plasmanlidikeainepitoisuus korreloi opioidien tiettyjen odotettavissa olevien vaikutusten kanssa.

Imeytyminen
Suun kautta otetun oksikodonin hydtyosuus on 60—87 %. Huippupitoisuus plasmassa saavutetaannoin 1 tunnin

kuluttua ja vaikutus kestdd noin 6 tuntia.

Jakautuminen

Imeytymisen jilkeen vaikuttava aine jakautuu koko elimistoon. Oksikodoni sitoutuu plasman proteiineihin 38-
prosenttisesti ja jakautumistilavuus vakaassa tilassa on 2,6 lkg; eliminaation puolintumisaika on 3,2-5,1
tuntia ja plasmapuhdistuma on 0,8 /min.

Biotransformaatio

Oksikodoni metaboloituu suolistossa ja maksassa noroksikodoniksi ja oksimorfoniksi sekd useiksi
glukuronidikonjugaateiksi. CYP3A-ja CYP2D6 -entsyymeilld on todennékoisesti vaikutusta noroksikodonin
ja oksimorfonin muodostumiseen. Oksimorfonilla on osoitettu olevan jonkin verran kipua lievittdvaa
vaikutusta, mutta sen pitoisuus plasmassa on vdhidinen, joten sen ei katsota lisidvin oksikodonin
farmakologista vaikutusta.

Eliminaatio



Oksikodoni ja sen metaboliitit erittyvdt virtsaan. Erittymisté ulosteeseen ei ole tutkittu.
5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Oksikodonilla eiollut vaikutusta hedelméllisyyteen eiké eldinsikididen varhaisvaiheen kehitykseen, kun uros-
ja naarasrotille annettiin oksikodonia aina 8 mg/kg suuruisiin annoksiin saakka.Lddke eimyoskddn aiheuttanut
epamuodostumia rotilla < 8 mg/kgin annoksin eikd kaneilla < 125 mg/kgn annoksin. Kaneilla kuitenkin
havaittin ~ annoksesta riippuvat kehityspoikkeamat  (ylimédérdisen ristiluunikaman (27. nikama)
ilmaantuvuuden lisddntyminen, ylimdardiset kylkiluuparit), kun yksittdisten sikididen tuloksia arvioitiin
tilastollisin menetelmin. Kun néitd parametreja tarkasteltiin tilastollisesti koko pentueiden osalta, ainoastaan
ylimédaraisen ristiluunikaman esiintyvyyden todettiin lisddntyneen, ja timékin vain ryhméssé, joka sai 125 mg
oksikodonia/kg. Kyseiselld annostasolla todettin vakavia farmakotoksisia vaikutuksia tineend olevissa
eldimissd. Erddssd rotilla suoritetussa, pre- ja postnataalista kehitystd koskevassa tutkimuksessa eldimille
annettiin emojen painoa ja ruokahalua vihentdvit lidkeannokset (NOAEL-arvo: 2 mg/painokg). Télléin F1
sukupolven paino jdi kontrolliryhmdn painoa alhaisemmaksi annoksella 6 mg/kg/vrk. Minkédénlaisia
vaikutuksia fyysiseen kehitykseen, refleksien tai aistinelinten kehittymiseen, eldinten kiyttdytymiseen tai
lisadntymiskykyyn ei todettu.

Karsinogeenisuutta eiole tutkittu pitkdaikaistutkimuksissa.

Oksikodonilla on todettu klastogeeninen potentiaali in vitro -tutkimuksissa. Minkéénlaista vastaavaa
vaikutusta ei kuitenkaan ole todettu in vivo, ei edes toksisin annoksin. Tulokset viittaavat sihen, ettd
Oxycodone Vitabalans tablettien mahdolliset mutageeniset riskit ihmisille (terapeuttisia annoksia kiytettiessi)
voidaan poissulkea riittivan suurella varmuudella.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin:
Selluloosa, mikrokiteinen

Tarkkelys, esigelatinoitu (maissi)
Magnesiumstearaatti

Tabletin pééllyste:
Polydekstroosi
Hypromelloosi
Titaanidioksidi (E 171)
Makrogoli

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

5 vuotta

6.4  Siilytys

Tama lddkevalmiste ei vaadi erityisiéd siilytysolosuhteita.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

30 ja 100 tablettia ldpipainopakkauksessa (PVC/Al).



Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Ei erityisvaatimuksia.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Vitabalans Oy

Varastokatu 8

FI-13500 Hameenlinna

FINLAND

Tel: +358 3 615 600

Fax: +358 3 618 3130

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

5 mg: 29838

10 mg: 29839

9.  MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myontdmisen paivamaéri: 24.8.2012
Viimeisimmdn uudistamisen paivimééra: 31.08.2017

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

25.05.2023



PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Oxycodone Vitabalans 5 mg filmdragerade tabletter
Oxycodone Vitabalans 10 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varije tablett innehéller 5 mg oxikodonhydroklorid.
Varje tablett innehaller 10 mg oxikodonhydroklorid

For fullstédndig forteckning over hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett.

5 mg: vit, rund och konvex tablett, diametern dr 6 mm.
10 mg: vit, rund och konvex tablett, med brytskara pa ena sidan. Diametern &r 8§ mm. Tabletten kan delas i
tvé lika stora doser.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer
Svar smirta som endast kan behandlas adekvat med opioidanalgetika.

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering
Doseringen beror pa smértintensitet och pa patientens individuella kénslighet for behandlingen. Foliande

allmidnna dosrekommendationer géller:

Vuxna och ungdomar over 12 dr

Dostitrering och justering

Initialdosen for opioidnaiva patienter ar vanligtvis 5 mg var 6:¢ timme. Dosen kan dkas i steg om 25 % till
50 % for respektive dosstyrka. Mélet &r en patientspecifik dosering som mojliggdr adekvat smértlindring
med tolerabla biverkningar. Vid behov kan dirfor doseringsintervallet forkortas till fyra timmar. Emellertid
bor inte Oxycodone Vitabalans tas oftare dn 6 génger per dag.

Vissa patienter som far oxikodonpreparat med modifierad frisittning enligt ett faststillt schema kan kriava
snabbverkande analgetika med omedelbar frisittning for behandling av genombrottssmédrta. Oxycodone
Vitabalans lampar sig for behandling av genombrottssmérta. Engangsdoser av det snabbverkande likemedlet
bor justeras efter patienternas individuella behov. I allmédnhet 4r 1/8 till 1/6 av den dagliga dosen oxikodon
med modifierad frisdttning [Amplig.

Behov av snabbverkande analgetika mer dn tva ganger dagligen antyder att hdgre doser av oxikodon med
modifierad frisdttning dr nddviandiga. Malet ar att faststilla en patientspecifik dosering som garanterar
adekvat smértlindring med tolerabla biverkningar och s ldg dos snabbverkande analgetika som mdjligt sa
linge som smirtmedicinering dr nddvandig hos patienter som far behandling med oxikodon med modifierad
frisdttning tva ganger dagligen.



Patienter som redan behandlas med opioider kan inleda behandlingen med hogre doser, med beaktande av
erfarenheter av tidigare behandling med opioida likemedel.

10-13 mg oxikodonhydroklorid motsvarar ungefar 20 mg morfinsulfat, bada i filmdragerad formulering.

P4 grund av individuella skillnader i kénslighet for olika opioider rekommenderas att patienter borjar med en
aterhdllsam dos oxikodonhydroklorid efter omstillning fran andra opioider med 50-75 % av den berdknade
oxikodondosen.

I allmédnhet bor patienterna titreras individuellt till dess att smértlindring erhalls, under forutsittning att
oonskade biverkningar kan hanteras pa ett tillfredsstdllande satt.

Om langsiktig smartbehandling kravs bor patienterna stillas om till oxikodonhydrokloridtabletter med
modifierad frisdttning,

Riskpatienter

Riskpatienter, till exempel patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion, lag kroppsvikt eller lingsam
metabolism av likemedel, ska initialt erhalla halva den rekommenderade dosen for vuxna om de ar
opioidnaiva. Darfor ar den ligsta rekommenderade dosen i produktresumén, dvs. 5 mg, kanske inte lamplig
som startdos.

Dostitrering ska utforas enligt den individuella kliniska situationen.

Aldre patienter
Den ldgsta dosen bor ges med noggrann titrering for att uppna smértkontroll.

Pediatrisk population
Oxycodone Vitabalans filmdragerade tabletter rekommenderas inte till barn under 12 ar.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion

Dosering bor inledas konservativt hos dessa patienter. Den rekommenderade startdosen for vuxna bor
minskas med 50 % (t.ex. en total daglig dos p& 10 mg oralt hos patienter som inte tidigare behandlats med
opioider), och dosen bor titreras individuellt for varje patient utifrdn den kliniska situationen sa att tillrdcklig
smértkontroll uppnas.

Administreringssétt
Oxycodone Vitabalans filmdragerade tabletter ska tas var 4:e till 6:¢ timme enligt ett faststillt schema och
faststilld dosering.

De filmdragerade tabletterna kan tas tillsammans med eller oberoende av maltider med tillrdcklig méngd
vétska. Oxycodone Vitabalans filmdragerade tabletter ska inte anvéndas tillsammans med alkoholhaltiga

drycker.

Behandlingsmal och utsittning av behandlingen

Innan behandling med Oxycodone Vitabalans paborjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar
behandlingstid och behandlingsmal, samt en plan for behandlingens avslut, 6verenskommas med patienten i
enlighet med riktlinjer for smarthantering. Under behandlingen ska ldkare och patient ha tt kontakt for att
utvirdera behovet av fortsatt behandling samt ta stillning till utséttning och justering av doseringen vid behov.
Nair en patient inte lingre behdver behandling med oxikodon kan det vara tillrddligt att trappa ned dosen
gradvis for att forhindra utséttningssymtom. Om adekvat smértkontroll inte uppnas ska mdjlig hyperalgesi,
tolerans och progression av underliggande sjukdom Gvervégas (se avsnitt 4.4)

Behandlingstid
Oxikodon ska inte anvdndas lingre dn nodvandigt.



4.3 Kontraindikationer
Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Oxikodon ska inte anvédndas i situationer dir opioider ar kontraindicerade:
allvarlig andningsdepression med hypoxi och/eller hyperkapni,
allvarlig kronisk obstruktiv lungsjukdom,

svar bronkialastma,

cor pulmonale,

forhojda halter koldioxid i blodet,

paralytisk ileus,

akuta buksmértor, fordr6jd magsickstomning.

4.4 Varningar och forsiktighet

Andningsdepression dr den mest betydande risken i samband med excessiv anviandning av opioider. Den
andningsdepressiva effekten av oxikodon kan leda till 6kade koncentrationer av koldioxid i blodet och
ddrmed ocksé i cerebrospinalvétskan. Forsiktighet bor iakttas vid administrering av oxikodon till dldre med
nedsatt funktionsformaga; patienter med kraftigt nedsatt lungfunktion, nedsatt lever- eller njurfunktion;
patienter med myxddem, hypotyreoidism, Addisons sjukdom (binjureinsufficiens), toxisk psykos,
prostatahypertrofi, binjuresvikt, alkoholism, ként opioidberoende, delirium tremens, pankreatit,
inflammatoriska tarmsjukdomar, sjukdomar i gallvigarna, gallvigs- eller uretirkolik, lagt blodtryck,
hypovolemi, huvudskada (p.g.a. risk for forhojt intrakraniellt tryck), storningar i regleringen av
cirkulationen, epilepsi eller bendgenhet f6r krampanfall och patienter som tar MAO-hdmmare.

I likhet med alla opioidpreparat ska oxikodonprodukter anvandas med forsiktighet efter bukoperationer,
eftersom det ar ként att opioider orsakar nedsatt tarmmobilitet och inte bor anvdndas nnan ldkaren har
forsdkrat sig om normal tarmfunktion.

Opioider som oxikodonhydroklorid kan paverka hypotalamus-hypofys-binjurebark- eller gonadaxel. Vissa
fordndringar som kan observeras omfattar en 6kning av serumprolaktin samt en minskning av plasmakortisol
och testosteron. Kliniska symtom kan uppkomma till f6ljd av dessa hormonférandringar.

Tolerans

Vid langvarig anvéndning kan patienten utveckla tolerans mot likemedlet och kridva successivt hogre doser
for att uppratthalla smértlindring. Det foreligger tolerans med andra opioider. Langvarig anvindning av
Oxycodone Vitabalans kan framkalla fysiskt beroende, och abstinenssyndrom kan férekomma om
behandlingen avbryts plotsligt. Nér patienten inte lingre kraver behandling med oxikodon, kan det vara
tillradligt att gradvis trappa ner dosen for att undvika abstinenssymtom. Abstinenssymtomen kan omfatta
gispning, pupilldilatation, okat tarflode, snuva, skakning, okad svettning, angest, agitation, konvulsioner och
somnloshet.

Hyperalgesi som inte svarar pa ytterligare dkning av oxikodondosen kan forekomma i mycket séllsynta fall, i
synnerhet vid hoga doser. En minskning av oxikodondosen eller byte till alternativ opioid kan vara behovligt.

Opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)
Tolerans och fysiskt och/eller psykologiskt beroende kan utvecklas vid upprepad administrering av opioider
som oxikodon.

Upprepad anvéindning av Oxycodone Vitabalans kan leda till opioidbrukssyndrom. En hégre dos och mer
langvarig behandling kan 6ka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller avsiktlig
felanvindning av Oxycodone Vitabalans kan resultera i dverdos och/eller dédsfall. Risken for att utveckla
opioidbrukssyndrom ar forhojd hos patienter med en personlig anamnes eller familjeanamnes (forédldrar eller



syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos patienter som anvinder tobak eller hos patienter
med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex. egentlig depression, angest och personlighetsstorningar).

Innan behandling med Oxycodone Vitabalans paborjas och under behandlingen ska behandlingsmal och en
utsdttningsplan Gverenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fére och under behandling ska patienten
ocksa informeras om riskerna for och tecknen pa opioidbrukssyndrom. Om sadana tecken uppstér ska
patienten radas att kontakta likare.

Patienterna ska vervakas for tecken pa drogsokande beteende (t.ex. for tidiga 6nskemél om péafylining).
Detta inkluderar en genomgéng av opioider och psykoaktiva likemedel (sdsom bensodiazepiner) som
anviands samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pa opioidbrukssyndrom ska konsultation med en
beroendespecialist Gvervigas.

Vid missbruk genom parenteral vends injektion kan tablettens hjalpdmnen leda till nekros ilokal vévnad,
lunggranulom eller andra allvarliga, eventuellt dodliga héndelser. Den parenterala administreringen av
Oxycodone Vitabalans filmdragerade tabletter kan leda till en potentiellt dodlig dos av oxikodon (se avsnitt
4.9).

Somnrelaterade andningsstorningar

Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstdrningar sdsom central sémnapné och somnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sémnapné dkar med dosen. Overvig att minska den totala opioiddosen till
patienter med central sdmnapné.

Kirurgiska ingrepp
Sarskild forsiktighet bor iakttas for patienter som genomgar tarmkirurgi. Opioider ska anvdndas postoperativt
forst nir tarmfunktionen har normaliserats.

Oxycodone Vitabalans ska anvdndas med forsiktighet fore operationer samt 12-24 timmar efter operationer.

Pediatrisk population
Oxikodonhydroklorid har inte studerats pa barn under 12 &r. Sékerhet och effekt av tabletter har inte
faststillts och anviandning till barn under 12 ar rekommenderas darfor inte.

Patienter med gravt nedsatt leverfunktion
Patienter med gravt nedsatt leverfunktion bor Gvervakas noga.

Risker med samtidig anvindning av sedativa ldkemedel sasom bensodiazepiner eller liknande ldkemedel.:
Samtidig anvandning av Oxycodone Vitabalans och sedativa likemedel sdsom bensodiazepiner eller
liknande likemedel kan leda till sedering, andningsdepression, koma och dod. Pa grund av dessa risker
forbehalls samtidig forskrivning av dessa sedativa likemedel till patienter for vilka andra
behandlingsalternativ inte dr mojliga. Om det beslutas att forskriva Oxycodone Vitabalans samtidigt med
sedativa likemedel, ska ligsta effektiva dos anvindas och behandlingstiden ska vara sa kort som

mojligt.

Patienterna ska foljas noga avseende tecken och symtom pa andningsdepression och sedering.
I detta avseende ar det starkt rekommenderat att informera patienten och dess vardgivare om att vara
uppméarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Alkohol
Samtidig anvdndning av alkohol och Oxycodone Vitabalans kan forvérra biverkningarna av Oxycodone
Vitabalans. Samtidig anvidndning ska darfor undvikas.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner



Den ddmpande effekten pa det centrala nervsystemet kan 6ka vid samtidig anvdndning av likemedel som
paverkar det centrala nervsystemet, s som andra opioider, lugnande medel, somnmedel, antidepressiva
medel, antipsykotika, anestetika, muskelrelaxantia, antihistaminer och antiemetika).

MAO-hdmmare &r kénda for att interagera med opioidanalgetika. MAO-hdmmare framkallar excitation eller
depression i centrala nervsystemet med hyper- eller hypotensiv kris (se avsnitt 4.4). Oxikodon ska
anvindas med forsiktighet hos patienter som anvéinder eller har anvint MAO-himmare under de
senaste tva veckorna (se avsnitt 4.4).

Effekten av andra relevanta isoenzymhdmmare péa metabolismen av oxikodon &r inte kind. Potentiella
interaktioner bor beaktas. Den potentiella effekten av oxikodon pa cytokrom P450-enzymer har inte studerats
in vitro eller in vivo.

Antikolinergika (t.ex. antipsykotika, antihistaminer, antiemetika, likemedel mot Parkinson) kan forstirka
oxikodons antikolinerga oonskade effekter (sasom forstoppning, muntorrhet eller urineringsstérningar).

Samtidig anvdndning av opioider med sedativa likemedel sdsom bensodiazepiner eller liknande
likemedel Okar risken for sedering, andningsdepression, koma och dod pa grund av den additiva CNS-
depressiva effekten. Dosering och duration av samtidig anvindning ska begriansas (se avsnitt 4.4).

Samtidig administrering av oxikodon och serotonerga medel, sdsom selektiva serotoninaterupptagshdmmare
(SSRI) eller serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare (SNRI), kan orsaka serotonintoxicitet. Symtom
pa serotonintoxicitet kan innefatta férdndrat mentalt tillstand (t.ex. agitation, hallucinationer, koma),
autonom instabilitet (t.ex. takykardi, labilt blodtryck, hypertermi), neuromuskulira rubbningar (t.ex.
hyperreflexi, inkoordination, stelhet) och/cller gastrointestinala symtom (t.ex. illamaende, krakningar,
diarré). Oxikodon ska anvdndas med forsiktighet och dossdnkning kan behdvas hos patienter som anvinder
dessa likemedel.

Alkohol kan forstirka de farmakodynamiska effekterna av oxikodon. Samtidig anvéndning ska dérfor
undvikas. Alkohol kan forstdrka oxikodons skadeeffekter,isynnerhet andningsdepression.

Oxikodon metaboliseras huvusakligen av CYP3A4, med bidrag av CYP2D6. Aktiviteterna av dessa
metaboliska vigar kan himmas eller induceras av olika likemedel eller livsmedel som administreras
samtidigt.

CYP3A4-hdmmare, sasom makrolidantibiotika (t.ex. klaritromycin, erytromycin och telitromycin), azol-
antisvampmedel (t.ex. ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol och posakonazol), proteashimmare (t.ex.
boceprevir, ritonavir, indinavir, nelfinavir och saquinavir), cimetidin och grapefrukt juice kan orsaka ett
minskat clearance av oxikodon, vilket skulle kunna leda till en 6kning av plasmakoncentrationen av oxikodon.
En minskning av oxikodondosen kan dirfor behovas.

Nedan ges ndgra specifika exempel:

o Efter fem dagars oral administrering av 200 mg itrakonazol, en potent CYP3A4-hdmmare, okade AUC
for oxikodon. AUC var i medeltal ungefar 2,4 ganger hogre (intervallet 1,5 — 3.4).

o Efter fyra dagars oral administrering av 200 mg vorikonazol, en CYP3A4-hammare, tva gdnger
dagligen (de forsta tva doserna var pa 400 mg), dkade AUC for oralt oxikodon. I medeltal var AUC
ungefar 3,6 ganger hogre (intervallet 2,7 — 5,6).

o Efter fyra dagars oral administrering av 800 mg telitromycin, en CYP3A4-himmare, 6kade AUC for
oxikodon. Imedeltal var AUC ungefir 1,8 ganger hogre (intervallet 1,3 —23).

o Efter fem dagars administrering av 200 ml grapefrukt juice, en CYP3A4-hdmmare, tre ginger
dagligen, okade AUC for oxikodon. I medeltal var AUC ungefér 1,7 ganger hogre (intervallet 1,1 —
2,1).



CYP3A4-inducerare, sasom rifampicin, karbamazepin, fenytoin och johannesdrt kan inducera metabolismen av
oxikodon och orsaka ett 6kat clearance av likemedlet, vilket kan leda till en minskning av oxikodons
plasmakoncentration. Justering av oxikodondosen kan séledes behovas.

Nedan ges nagra specifika exempel:

o Efter femton dagars administrering av 300 mg johannesort, en CYP3A4-inducerare, tre ginger
dagligen, minskade AUC for oralt oxikodon. I medeltal var AUC ungefir 50 % ligre (intervallet 37 —
57 %).

o Efter sju dagars administrering av 600 mg rifampicin, en CYP3A4-inducerare, en gang dagligen
minskade AUC for oralt oxikodon. I medeltal var AUC ungefar 86 % ldgre.

Likemedel som himmar CYP2D6-aktivitet, sdsom paroxetin och kinidin, kan orsaka minskat clearance av
oxikodon, vilket kan leda till en 6kad plasmakoncentration av oxikodon.

Kliniskt relevanta férandringar i INR-vérdet (International Normalized Ratio) 1 bada riktningarna har
observerats hos individer som har anvant kumarinantikoagulanter tillsammans med Oxycodone Vitabalans
tabletter.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Anvindning av denna likemedelsprodukt bor undvikas i man av mojlighet hos patienter som dr gravida eller
ammar.

Graviditet

Det finns begrédnsade data fran anvandning av oxikodon under graviditet. Oxikodon passerar placenta.
Spddbarn till modrar som fatt opioider under de sista 3 till 4 veckorna fore forlossning bor uppfoljas p.g.a.
risk for andningsdepression. Abstinenssymtom kan forekomma hos nyfodda till modrar som behandlas med
oxikodon. Djurstudier med oxikodon har inte visat teratogena eller embryotoxiska effekter. Oxikodon skall
anvéndas under graviditet endast om nyttan uppvéger den potentiella risken for fostret eller det nyfodda
barnet.

Amning
Oxikodon kan utsondras i brostmjolk och kan orsaka andningsdepression hos det nyfodda barnet. Oxikodon
bor dérfor inte ges till kvinnor som ammar.

Fertilitet
Djurstudier tyder inte pa att oxikodonhydroklorid péverkar fertiliteten (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvéinda maskiner

Oxycodone Vitabalans kan ha effekt p4 formégan att framféra fordon och anvinda maskiner.

Oxikodon kan forsdmra vakenheten och reaktionsformagan i sddan utstrackning att formagan att framfora
fordon och anvéinda maskiner paverkas eller helt upphor.

Med stabil terapi ar ett generellt forbud mot att kora ett fordon inte nédvandigt. Den behandlande likaren
maste bedoma den enskilda situationen.

4.8 Biverkningar

Oxikodon kan orsaka andningsdepression, mios, bronkialspasmer och kramper i den glatta muskulaturen och
kan undertrycka hostreflexen.

De biverkningar som anses atminstone majligen relaterade till behandlingen listas nedan efter organsystem
och absolut frekvens. Inom varje frekvensgrupp presenteras biverkningarna i fallande allvarlighetsgrad.



Klassificering av oonskade effekter baserar sig pa foljande frekvenskategorier:
e Mycket vanliga (>1/10)

Vanliga (>1/100, <1/10)

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

Séllsynta (>1/10 000, <1/1 000)

Mycket sillsynta (<1/10 000),

Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgingliga data)

Blodet och lymfsystemet
séllsynta: lymfadenopati.

Immunsystemet
mindre vanliga: anafylaktiska reaktioner, dverkénslighet, allergiska reaktioner.

Endokrina systemet
mindre vanliga: inadekvat ADH-sekretion (STADH).

Metabolism och nutrition
vanliga: anorexi, minskad matlust.
mindre vanliga: dehydrering.

Psvykiska stdrningar

vanliga: angest, forvirring, depression, sémnléshet, nervositet, onormala tankar, euforiletargi.
mindre vanliga: agitation, affektlabilitet, nedsatt libido, depersonalisering, hallucinationer,
synstorningar, hyperakusi, likemedelsberoende (se avsnitt 4.4).

ingen kéand frekvens: aggression.

Centrala och perifera nervsystemet

mycket vanliga: somnolens, yrsel, huvudvark.

vanliga: skakning.

mindre vanliga: minnesforlust, konvulsioner, ©kad muskeltonus, nedsatt kédnsel (hypoestesi), oftrivilliga
muskelsammandragningar, talstorning, synkope (svimning), domning (parestesi), andrad smak (dysgeusi),
koordinationsstorningar.

sdllsynta: krampanfall, sarskilt hos epileptiska patienter eller patienter med tendens till kramper;
muskelkramp.

ingen kénd frekvens: stegrad smartfornimmelse (hyperalgesi).

Ogon
mindre vanliga: stord lakrimation, mios, synforsamring,

Oron och balansorgan
mindre vanliga: vertigo.

Hjértat
mindre vanliga: supraventrikuldr takykardi, palpitationer (i samband med abstinenssyndrom).

Blodkarl
mindre vanliga: vasodilatation.
sédllsynta: lagt blodtryck, ortostatisk hypotoni.

Andningsvéigar, brostkorg och mediastinum

vanliga: andndd, andningsdepression, bronkospasm.
mindre vanliga: dkad hosta, faryngit, rinit, rostférandringar.
ingen kind frekvens: centralt somnapnésyndrom.




Magtarmkanalen

mycket vanliga: forstoppning, illamaende, krikningar.

vanliga: muntorrhet (i sdllsynta fall med torst och sviljningssvarigheter), buksmaértor, diarré, eruktation,
dyspepsi.

mindre vanliga: svarighet att svilja (dysfagi), munsar, gingivit, stomatit, flatulens.

séllsynta: tandkottsblodning, okad aptit, tjarliknande avforing, missfargade och skadade ténder, ileus.
ingen kéind frekvens: tandkaries.

Lever och gallvigar
mindre vanliga: forhdjda leverenzymer.
ingen kand frekvens: kolestas, gallstenskolik.

Hud och subkutan vivnad

mycket vanliga: klada (pruritus).

vanliga: utslag, 6kad svettning (hyperhidros).

sillsynta: torr hud, manifestationer av herpes simplex, 6kad ljuskénslighet.
mycket séllsynta: urtikaria eller exfolitaiv dermatit.

Njurar och urinvagar

vanliga: urineringsstorningar.
mindre vanliga: urinretention.
sillsynta: hematuri.

Reproduktionsorgan och brostkortel
mindre vanliga: erektionsstorning.
séllsynta: amenorré.

Allminna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

vanliga: asteniska tillstand.

mindre vanliga: frossbrytningar, olycksrelaterade skador, smérta (t.ex. brostsmarta), allmin sjukdomskénsla,
O0dem, perifert 6dem, migran, abstinenssyndrom, likemedelstolerans, torst.

sdllsynta: viktforandringar (Okning eller minskning), celluliter.

ingen kiand frekvens: neonatala abstinenssymtom

Beskrivning av utvalda biverkningar

Likemedelsberoende

Upprepad anviandning av Oxycodone Vitabalans kan leda till likemedelsberoende, dven vid terapeutiska
doser. Risken for likemedelsberoende kan variera beroende pa patientens individuella riskfaktorer, dosering
och opioidbehandlingens lingd (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning via

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Tecken pa akut verdosering av oxikodon kan vara andningsdepression, dasighet som 6vergéri dvala eller
koma, muskelslapphet, minskade pupiller (mios), langsam puls (braykardi), lagt blodtryck,


http://www.fimea.fi/

cirkulationskollaps, icke-kardiogent lungddem samt dod. Toxisk leukoencefalopati har observerats vid
overdosering av oxikodon.

Luftvigarna maste hallas 6ppna. Rena opioidantagonister sdsom naloxon &r specifika antidoter mot symtom
orsakade av 6verdos av opioider. Andra stodatgirder bor séttas in vid behov.

I 6verdoseringsfall kan intravends administrering av en opiatantagonist (t.ex. 0,4—2 mg naloxon intravendst)
vara befogad. Administrering av engangsdoser maste upprepas beroende pa den kliniska situationen i
intervall om 2 till 3 minuter. Intravends infusion av 2 mg naloxon i 500 ml isoton natriumkloridlésning eller
5 % glukoslosning (motsvarande 0,004 mg naloxon/ml) kan ges. Infusionshastigheten bor justeras efter
tidigare bolusinjektioner och patientens svar.

Ventrikelskolining kan 6vervidgas. Aktivt kol (50 g for vuxna, 10—15 g for barn) kan, under forutsittning att
luftvigarna kan hallas fria, Overvdgas om hogst en timme har gatt sedan en stor miangd har intagits. Det kan
vara befogat att anta att sen administrering av aktivt kol kan vara fordelaktigt nér det giller preparat med
fordrojd frisdttning, men det finns emellertid inga bevis till stod for detta.

For att paskynda passagen kan det vara bra att ge ett lampligt laxermedel (t.ex. en PEG-baserad 16sning).

Understodjande atgirder (konstgjord andning, syretillférsel, administrering av vasopressorer och
infusionsbehandling) ska vid behov vidtas vid behandling av en atfoljande cirkulationschock. Vid
hjartstillestind eller hjartarytmier kan hjartmassage eller defibrillering vara indicerat. Vid behov, assisterad
ventilation samt underhall av vitske- och elektrolytbalans.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Naturliga opiumalkaloider, opiater
ATC-kod: NO2A A05

Oxikodon visar en affinitet for kappa-, my- och delta-opioidreceptorer i hjarnan och ryggmérgen. Det
péaverkar dessa receptorer som en opioidagonist utan antagonistisk effekt. Den terapeutiska effekten ar framst
analgetisk och sedativ.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Samband mellan dos och plasmakoncentration av oxikodon, samt mellan koncentration och vissa forvintade
opioideffekter har visats.

Absorption
Den absoluta biotillgdngligheten for oxikodon &r 60-87 %. Maximala plasmakoncentrationer uppnds efter
cirka 1 timme efter intag av tabletterna och effekten varar cirka 6.

Distribution

Efter absorption distribueras den aktiva substansen i hela kroppen. Vid steady state &r distributionsvolymen
for oxikodon 2,6 kg, plasmaproteinbindningen 38 %, eliminationshalveringstiden 3,2-5,1 timmar och
plasmaclearance 0,8 I/min.

Metabolism

Oxikodon metaboliseras itarmen och levern till noroxikodon och oximorfon och till flera konjugerade
glukuronider. CYP3A och CYP2D6 ir troligen involverade i bildningen av noroxikodon respektive
oxymorfon. Oximorfon har ndgon analgetisk aktivitet men &r nidrvarande i plasma i laga koncentrationer och
anses inte bidra till de farmakologiska effekterna av oksikodon.



Eliminering
Oxikodon och dess metaboliter utsondras via urin. Fekal utsondring har inte undersokts.

5.3 Prekliniska séikerhetsuppgifter

Studier har visat att oxikodon inte har nigon effekt pa fertilitet och tidig embryonal utveckling hos hon- och
hanrattor i doser pa upp till 8 mg/kg kroppsvikt och orsakade inte missbildningar hos rétta vid doser pa upp
till 8 mg/kg eller hos kanin vid doser pa 125 mg/kg kroppsvikt. Nir enskilda kaninfoster anviandes i statistisk
utvirdering observerades dock en dosrelaterad 6kning 1 utvecklingsbiologiska variationer (6kad incidens av
27 presakrala kotor, extra par revben). Nar dessa parametrar utvirderades statistiskt med hjdlp av kullar
okades bara frekvensen av 27 presakrala kotor och endast i gruppen som fick 125 mg/kg, en dosnivd som
medforde allvarliga farmakotoxiska effekter hos driktiga djur. I en studie av pre-och postnatal utveckling
hos rattor var kroppsvikten hos F1 lagre vid 6 mg/kg/dag jamfort med kroppsvikten hos kontrollgruppen vid
doser som minskade moderns vikt och fodointag (NOAEL 2 mg/kg kroppsvikt). Det forekom varken effekter
pa fysisk, reflexologisk eller sensoriska utvecklingsparametrar eller pa beteende- och reproduktivt index.
Langsiktiga karcinogenicitetsstudier med oxikodon har inte utforts.

Oxikodon visar en klastogen potential i in vitro-analyser. Inga liknande effekter observerades dock under in
vivo-forhallanden, dven vid toxiska doser. Resultaten visar att den mutagena risken for Oxycodone
Vitabalans for mdnniskor vid terapeutiska koncentrationer kan uteslutas med tillréicklig sidkerhet.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpimnen

Tablettkérna:

Cellulosa, mikrokristallin
Stérkelse, pregelatiniserad (majs)
Magnesiumstearat

Tablettdragering:
Polydextros
Hypromellos
Titandioxid (E 171)
Makrogol

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

5ar

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar
Inga sérskilda férvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall
30 och 100 tabletter i blister (PVC/Al).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.



6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inga sérskilda anvisningar.
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