VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Oxanest® 10 mg/ml -injektioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 ml injektionestettd sisdltda 8,7 mg oksikodonihydrokloridia (7,8 mg oksikodonia), joka vastaa
10 mg:aa oksikodonihydrokloriditri Oxanest® 10 mg/ml -injektioneste, luos hydraattia.

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektioneste, liuos

Kirkas, variton luos

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Oxanest® on voimakas kipulddke. Sen kéytto tulisi rajoittaa akuuttien, vaikeiden opioidisensitiivisten
kiputilojen, kuten esimerkiksi postoperatiivisen kivun ja syddninfarktikivun, lLevittdmiseen sekd
pitkdaikaisten, vaikeiden kipujen, kuten vaikeiden pahanlaatuisten sairauksien aiheuttamien kipujen,
hoitoon. Pitkdaikaisen, ei-syovastd aiheutuvan kivun hoito vahvoilla opioideilla tulisi aloittaa
kivunhoitoon perehtyneissé yksikdissa.

4.2 Annostus ja antotapa

Oxanest® 10 mg/ml -injektionestettd kdytettdessa on huomioitava, ettd alla kuvatut annostusohjeet on
ilmoitettu oksikodonihydrokloriditrihydraattina. 10 mg oksikodonihydrokloriditrihydraattia vastaa 8,7
mg:aa oksikodonihydrokloridia, joka vastaa 7,8 mg:aa oksikodonia. Tdma on otettava huomioon
myds kiytettdessd mahdollisesti muita oksikodonivalmisteita.

Alla esitetyt annosteluohjeet ovat viitteellisia. Kéaytettdessd Oxanest® 10 mg/ml -injektionestetté
annos on aina titrattava yksilollisesti potilaan kliinisen vasteen mukaan.

Akuutti kipu:
Laskimonsisdinen bolus: 2—5 mg potilaan koosta, idsté ja yleiskunnosta riippuen; esim. 0,05-0,07

mg/kg

Laskimonsisdistd infuusiota eisuositella akuutin kivun hoidossa. Poikkeustapauksissa voidaan
kéyttda toistuvien bolusten yhteenlaskettua summaa/vrk.

PCA-bolus:2—5 mg potilaan koosta riippuen (0,03—0,05 mg/kg), lukitusaika 5—10 minuuttia,
maksimissaan 3—6 bolusannosta tunnissa. Ei taustainfuusiota.



Lihaksensisdinen bolus: 0,1-0,14 mg/kg, potilaan koosta, idsté ja yleiskunnosta riippuen. Esim.
hyvikuntoinen potilas, 70 kg: 10 mg i.m., huonokuntoinen, idkds potilas,70 kg: 5-8 mg i.m.

Krooninen kipu:

Syopikipu: Pitkdaikaisessa syopdkivussa oksikodonia voidaan antaa parenteraalisesti silloin kun
enteraalinen anto ei onnistu. Talldin suositeltavin menetelmé on jatkuva ihonalainen kestoinfuusio.
Tarvittaessa lisdannoksia voidaan antaa ihon alle. Lihakseen anto ei ole suositeltavaa.
Vuorokausiannos méérdytyy yksilollisesti — joko niin, ettd se vastaa parenteraalista antoa edeltinytti
oraalista opioidiannosta tai parenteraalisten bolusten yhteenlaskettua méaéaraa vuorokaudessa.
Bolusantoa tulee sydpakivun hoidossa kéyttdd vain toimenpiteiden yhteydessa tai lyhytaikaisesti
enteraalisen annon vaikeutuessa esim. oksentelun tai sedaation vuoksi. Kerta-annosten tulee aina olla
suhteessa aikaisempaan opioidin kdyttdon ja ne voivat olla suurempia kuin akuutin kivun hoidossa.

Krooninen ei-maligni kipu: Parenteraalista antoa tulisi padsidantoisesti vélttda ja kroonisen ei-
malignin kivun hoito vahvoilla opioideilla tulisi aloittaa kivunhoitoon perehtyneissd yksikdissa.

Vanhukset: Erityisesti hengitystd lamaavan vaikutuksensa vuoksi oksikodonia tulisi antaa idkkéille
potilaille pienempind annoksina. Annos tulee valita yksilollisesti potilaan yleistila huomioiden.

Lapset: Valmisteen tehosta ja turvallisuudesta lapsilla eiole tutkimustietoa.

Munuaisten ja maksan vajaatoiminta: Niille potilaille suositellaan 50% pienempad aloitusannosta
kuin normaalisti. Annosta suurennetaan tarvittaessa varovasti kliinisen vasteen mukaan, ja potilaan
tilaa ja kliinistd vastetta on seurattava erityisen tarkasti.

Annosvastaavuudet eri antoreittejd kdytettdessd. Sirryttdessa antotavoista toisiin tulee annos valita
yksilollisesti. 5 mg laskimoon vastaa noin 10 mg:aa lihakseen ja noin 20 mg:aa suun kautta
annosteltua oksikodonia.

Hoidon tavoitteet ja lopettaminen : Ennen Oxanest-hoidon aloittamista on sovittava yhdessé potilaan
kanssa hoitosuositusten mukaisesta kivunhoitostrategiasta, mukaan lukien hoidon kesto,
hoitotavoitteet ja hoidon lopettamissuunnitelma. Hoidon aikana lddkérin ja potilaan on oltava
sddnnollisesti yhteydessa, jotta hoidon jatkamista voidaan arvioida, hoidon lopettamista voidaan
harkita ja annoksia voidaan muuttaa tarvittaessa. Kun oksikodonihoito ei enéé ole tarpeen, annoksen
pienentiminen vahitellen voi olla aiheellista vieroitusoireiden vélttdmiseksi. Jos kipulddkitys eitehoa
toivotulla tavalla, on otettava huomioon kipuherkkyyden, toleranssin ja taustalla olevan sairauden
etenemisen mahdollisuus (ks. kohta 4.4).

Hoidon kesto: Oksikodonihoitoa ei pidé jatkaa pidempéddn kuin on valttimatonta.
43 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainitulle apuaineelle.

Vaikea keuhkoastma tai keuhkoahtaumatauti, cor pulmonale, hengityslama, veren kohonnut
hillidioksidipitoisuus, eritteen kertyminen hengitysteihin, alkoholin taiuniliikkeiden aiheuttamat
levottomuustilat, kohonnut kallonsisdinen paine, kooma, paralyyttinen ileus.

44 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Oksikodoni aiheuttaa hengityslamaa. Erityisen alttita hengityslamalle ovat vanhukset ja
huonokuntoiset potilaat, jotka eivit ole aiemmin saaneet opioideja sekd potilaat, joiden keuhkojen
toiminta on heikentynyt (keuhkolaajentuma, cor pulmonale, hyperkapnia, hypoksia, huomattava
lihavuus). Hengityslamaa voidaan hoitaa naloksonilla.



Opioidit lisddvit kallonsisdistd painetta, joten kallovammapotilailla kallonsisdisen paineen
merkittdvin nousun ja hengityslaman vaara on tavallista suurempi oksikodonia kéytettaessa.

Oksikodoni voi my0s peittdd tajunnan tason arvioinnissa kaytettdvia merkkeja.
Hypovoleemisilla potilailla hypotension mahdollisuus on otettava huomioon.

Oxanest® -valmisteen ja alkoholin samanaikainen kéytto voi lisdtd Oxanest® -valmisteen haitallisia
vaikutuksia, sen vuoksi niiden samanaikaista kiyttod pitdisi valttaa.

Pitkdaikaisen kdyton yhteydessé saattaa kehittyd opioiditoleranssi, jolloin kivunlievityksessd tarvitaan
jatkuvasti suurempia annoksia.

Oksikodoni voi aiheuttaa fyysistd rijppuvuutta, siksi pitkdaikainen hoito on lopetettava véhitellen
vieroitusoireiden vélttdmiseksi. Vieroitusoireisiin voi kuulua haukottelu, laajentuneet mustuaiset,
kyynelvuoto, nenén tukkoisuus, vapina, likahikoilu, tuskaisuus, kithtyneisyys, kouristukset ja
unettomuus.

Varovaisuutta on noudatettava hoidettaessa huonokuntoisia tai idkkaitd potilaita tai potilaita, joilla on
vaikea keuhkojen, munuaisten tai maksan toiminnanvajaus, myksedeema, toksinen psykoosi,
tulehduksellinen suolistosairaus, hypotensio, pdidn vamma, sappitiesairaus, eturauhasen likakasvua,
haimatulehdus, pitkdaikaiseen alkoholin kdyttoon littyvid sairauksia tai potilaita, jotka kayttavét

Valmistetta tulee antaa varoen potilaille, joilla on kilpirauhasen, aivolisikkeen etulohkon tai
lisimunuaisen toiminnanvajaus.

Oksikodoni lamaa merkittdvasti yskdnrefleksid. Oksikodoni heikentdd suoliston motiliteettia, joten
sitd tulee kéyttdd varoen vatsan alueen leikkausten jilkeen.

Oxanest® -valmistetta on kiytettdvé varoen preoperatiivisessa hoidossa ja 12 - 24 tuntia kirurgisen
toimenpiteen jilkeen.

Harvoin, etenkin suurempia annoksia kdytettdessd, voi esiintyd hyperalgesiaa, johon ei saada vastetta
annosta suurentamalla. T&lloin voidaan joutua pienentiméin oksikodoni annosta tai vaihtamaan
toiseen opioidiva Imisteeseen.

Opioidit, kuten Oxanest® -valmiste, voivat vaikuttaa hypotalamus-aivolisdke-lisimunuaisakseliin tai
hypotalamus-aivolisike-sukupuolirauhasakseliin. Mahdollisia muutoksia ovat esimerkiksi seerumin
prolaktiinipitoisuuksien suureneminen ja plasman kortisoli- ja testosteronipitoisuuksien
pieneneminen. Naméa hormonaaliset muutokset saattavat aiheuttaa klinisesti havaittavia oireita.

Sedatiivisten lidkkeiden kuten bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten ldékkeiden samanaikaiseen
kdytoon littyva riski:

Oxanest® -valmisteen ja sedatiivisten ladkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten
ladkkeiden, samanaikainen kéytto saattaa aiheuttaa sedaatiota, hengityslamaa, koomaa ja kuoleman.
Néiden riskien vuoksi téillaisia sedatiivisia lidkkeitd ei pidd mééritd samanaikaisesti muille kuin
sellaisille potilaille, joille muut hoitovaihtoehdot eivét ole mahdollisia. Jos Oxanest® -valmistetta
padtetddn midritd samanaikaisesti sedatiivisten lidkkeiden kanssa, on kdytettdva pienintd tehokasta
annosta ja hoidon on oltava kestoltaan mahdollisimman lyhyt.

Potilaita on seurattava tarkoin hengityslaman ja sedaation merkkien ja oireiden varalta. Naissa
tapauksissa on erittdin suositeltavaa neuvoa potilasta ja hidnen liheisiddn tarkkailemaan niitd oireita
(ks. kohta 4.5).

Opioidien kéyttohdirid (vadrinkdvytto ja riippuvuus):




Opioidien, kuten oksikodonin, toistuvan kdyton yhteydessd on mahdollista, ettd potilaalle muodostuu
toleranssi sekd fyysinen ja/tai psyykkinen riippuvuus.

Oxanest-valmisteen toistuva kdyttd voi johtaa opioidien kayttohiirioon (opioid use disorder, OUD).
Suuremmilla annoksilla ja pidemméin aikaa annettu opioidihoito voi lisétd opioidien kayttohéirion
kehittymisen riskid. Oxanest-valmisteen vadrinkdytto tai tahallinen virheellinen kdyttd voi johtaa
yhiannostukseen ja/tai kuolemaan. Opioidien kéyttohdirion kehittymisen riski on suurempi, jos
potilaalla tai hdnen perheenjisenilliéin (vanhemmilla tai sisaruksilla) on aiemmin esiintynyt
péihteiden véirinkaytt6d (mukaan lukien alkoholin véarinkaytt6d), jos potilas tupakoi tai jos
potilaalla on aiemmin esiintynyt muita mielenterveyden hairioitd (esim. vaikeaa masennusta,
ahdistuneisuutta tai persoonallisuushdiriditd).

Ennen Oxanest-hoidon aloittamista ja hoidon aikana on sovittava yhdessé potilaan kanssa hoidon
tavoitteista ja lopettamisesta (ks. kohta 4.2). Ennen hoidon aloittamista ja hoidon aikana potilaalle on
myds tiedotettava opioidien kayttohiirion riskeistd ja oireista. Jos nditd oireita ilmenee, potilasta on
neuvottava ottamaan yhteytti laakariin.

Potilaita on seurattava padihdehakuisen kdyttdytymisen havaitsemiseksi (esim. ennenaikaiset reseptin
uusimispyynndt). Tahdn sisdltyy myos samanaikaisesti kidytettyjen opioidien ja psykoaktiivisten
ladkkeiden (kuten bentsodiatsepiinien) tarkistus. Jos potilaalla esiintyy opioidien kayttdhdirion
merkkejd ja oireita, on harkittava riippuvuuden hoitoon erikoistuneen ladkérin konsultointia.

Unenaikaiset hengityshéiriot:

Opioidit voivat aiheuttaa unenaikaisia hengityshéirioitd, kuten sentraalista uniapneaa (CSA) ja
unenaikaista hypoksemiaa. Opioidien kdytto suurentaa sentraalisen uniapnean riskid annoksesta
riippuvalla tavalla. Jos potilaalla esiintyy sentraalista uniapneaa, on harkittava opioidien
kokonaisannoksen pienentdmista.

4.5 Yhteis vaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Oksikodoni metaboloituu sytokromi P450-entsyymien (pddasiassa CYP3A4, mutta myoés CYP2D6)
kautta. Ndiden metaboliareittien toimintaa voidaan estdd taiindusoida useilla aineilla. CYP3A4n
toimintaa estdvit aineet, kuten makrolidit (kuten klaritro-, erytro- ja telitromysiini), atsoliryhmén
sienildidkkeet (kuten keto-, vori-, itra- ja posakonatsoli), proteaasi-inhibiittorit (kuten bosepre-, rito-,
indina-, nelfina- ja sakinaviiri), simetidiini ja greippimehu saattavat vihentéd oksikodonin
puhdistumaa ja siten nostaa sen plasmapitoisuuksia.

Esimerkkeja CYP3A4-estidjin samanaikaisesta kaytosta:

e Itrakonatsoli, voimakas CYP3A4-estijd, annosteltuna suun kautta 200 mg vrk:ssa viiden
péivén ajan, lisdsi suun kautta otetun oksikodonin AUC-arvoa. Keskimdardinen AUC-arvo
oli noin 2.4 kertaa suurempi (vaihteluvali 1.5 —3.4).

e Vorikonatsoli CYP3A4-estija, annosteltuna 200 mg kaksi kertaa vuorokaudessa neljan
péivin ajan (kaksi ensimmaéistd annosta 400 mg), lisési suun kautta otetun oksikodonin AUC-
arvoa. Keskiméaridinen AUC-arvo oli noin 3.6 kertaa suurempi (vaihteluvéli 2.7 — 5.6).

e Telitromysiini, CYP3A4-estéjd, annosteltuna 800 mg suun kautta neljin paivin ajan, lisisi
suun kautta otetun oksikodonin AUC-arvoa. Keskimédédrdinen AUC-arvo oli noin 1.8 kertaa
suurempi (vaihteluvali 1.3 —2.3).

e Greippimehu, CYP3A4-estijd, annosteltuna 200 ml 3 kertaa vrk:ssa viiden péivin ajan, lisdsi
suun kautta otetun oksikodonin AUC-arvoa. Keskimédérdinen AUC-arvo oli noin 1.7 kertaa
suurempi (vaihteluvali 1.1 —2.1).



CYP3A4:n toimintaa indusoivat aineet, kuten rifampisiini, karbamatsepiini, fenytoiini ja mékikuisma,
voivat indusoida oksikodonin metaboliaa ja lisdtd siten sen puhdistumaa ja alentaa
plasmapitoisuuksia.

Esimerkkeja CYP3A4-induktorin samanaikaisesta kdytOsta:

e Mikikuisma, CYP3A4-induktori, annosteltuna 300 mg 3 kertaa vrk:ssa viidentoista paivan
ajan, vihensi suun kautta otetun oksikodonin AUC-arvoa. Keskimddrdinen AUC-arvo oli
noin 50% pienempi (vaihteluvdli 37-57%).

e Rifampisiini, CYP3A4-induktori, annosteltuna 600 mg kerran vrkissa seitsemén pdivdn ajan,
vahensi suun kautta otetun oksikodonin AUC-arvoa. Keskimédédrdinen AUC-arvo oli noin
86% pienempi.

CYP2D6:n toimintaa estivét lidkkeet, kuten paroksetiini ja kinidiini, saattavat vihentda oksikodonin
puhdistumaa ja siten nostaa sen plasmapitoisuuksia.

Jos opioideja kdytetddn samanaikaisesti MAO:n estéjien kanssa, ne saattavat aiheuttaa kuolemaan
johtavan hypertensiivisen kriisin, hypotension tai kooman. Varovaisuutta on syytd noudattaa myds jos

Alkoholi voi lisédtd Oxanest® -valmisteen farmakodynaamisia vaikutuksia, sen vuoksi niiden
samanaikaista kdyttod pitdisi valttdd. Opioidit voimistavat keskushermostoa lamaavien aineiden,
kuten alkoholin, barbituraattien, anesteettien, hypnoottien, sedatiivien, fenasetiinijohdannaisten,
neuroleptien, antikonvulsanttien, antihistamiinien ja sentraalisesti vaikuttavien lihasrelaksanttien,
vaikutusta. Jos yhteisvaikutus on tarpeeksi voimakas, saattaa seurata vakava hengitysvajaus, syva
kooma ja hypotermia. Vasta-aine: naloksoni.

Sedatiiviset lddkkeet kuten bentsodiatsepiinit tainiiden kaltaiset lddkkeet:

Opioidien samanaikainen kdytto sedatiivisten ldékkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tai niiden
kaltaisten lddkkeiden, kanssa suurentaa sedaation, hengityslaman, kooman ja kuoleman riskié, koska
niilld ladkkeilld on additiivinen keskushermostoa lamaava vaikutus. Annostusta ja samanaikaisen
hoidon kestoa on rajoitettava (ks. kohta 4.4).

Gabapentinoidit: Opioidien ja gabapentinoidien samanaikainen kidyttd suurentaa sedaation,
hengityslaman, kooman ja kuoleman riskid, koska tdlloin keskushermostoa lamaava vaikutus
tehostuu. Annosten on oltava pienid ja samanaikaisen kdyton keston on oltava mahdollisimman lyhyt.

Oksikodonin samanaikainen anto serotonimnivalmisteiden, kuten selektiivisen serotoniinin
takaisinoton estdjan (SSRI) tai serotoniinin ja noradrenaliinin takaisinoton estédjin (SNRI), kanssa voi
aiheuttaa serotoniinioireyhtymén, jonka oireita voivat olla psyykkisen tilan muutokset (esim.
levottomuus, hallusinaatiot, kooma), autonomisen hermoston toimintahdirié (esim. takykardia, labiili
verenpaine, hypertermia), neuromuskulaariset poikkeavuudet (esim. hyperrefleksia,
koordinaatiohdirio, jiykkyys) ja/tai maha-suolikanavan oireet (esim. pahoinvointi, oksentelu, ripuli).
Oksikodonin kéytdssd on noudatettava varovaisuutta, ja annostusta voi olla tarpeen pienentdd nditd
ladkkeitd kayttdville potilaille.

4.6 Raskaus jaimetys

Oksikodonin kavyttod tulisi vilttdd raskauden ja imetyksen aikana.

Raskaus

Oksikodonin kéytostd raskaana olevilla naisilla on vain vdhén tietoa. Raskaana olevan naisen
oksikodonin kiyttd voi aiheuttaa vastasyntyneelle vieroitusoireita. Jos diti on saanut opioideja 3-4



vilkon aikana ennen lapsen syntyméd, vastasyntyneelld voi esiintyd hengityslamaa. Oksikodonin
kayttoon littyvid synnynniisid epdmuodostumia ei ole raportoitu.

Imetys

Oksikodoni erittyy didinmaitoon ja voi aiheuttaa hengityslamaa imetettévélle lapselle, joten kayttoad
imetyksen aikana ei suositella.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn
Oxanest® -valmisteella on huomattava vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn.
4.8 Haittavaikutukset

Klinisissd tutkimuksissa annetun hoidon aikana havaitut haittavaikutukset ja valmisteen markkinoille
tulon jilkeen raportoidut haittavaikutukset on lueteltu MeDRA n elinluokkajirjestelmdn mukaisesti.
Esiintymistiheydet ovat: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (= 1/100 ja < 1/10), melko harvinainen (>
1/1000, < 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1000), hyvin harvinainen (< 1/10 000),
esiintymistiheys tuntematon (saatavissa oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin).

Elinjiirjestelmiluokka Esiintymistiheys Haittavaikutus
Immuunijirjestelma Melko harvinainen Y liherkkyysreaktiot
Yleisyys tuntematon Anafylaktinen reaktio
Aineenvaihdunta ja ravitsemus | Yleinen Alentunut ruokahalu
Melko harvinainen Kuivuminen
Psyykkiset héiriot Yleinen Tuskaisuus, sekavuus,

masennus, unettomuus,
hermostuneisuus, epanormaali
ajatuksenkulku

Melko harvinainen Agitaatio, miclialan ailahtelu,
euforinen olo, hallusinaatiot,
alentunut libido,
lagkeriippuvuus (ks. kohta

4.4)
Yleisyys tuntematon Aggressiiviisuus
Hermosto Hyvin yleinen Uneliaisuus, huimaus,
padnsirky
Yleinen Vapina
Melko harvinainen Amnesia, kouristukset,

hypertonia, heikentynyt tunto,
tahdosta riippumattomat
lihassupistukset, puheen
hiirit, tajuttomuus,
tuntoharhat, makuhairiot.

Yleisyys tuntematon Herkistynyt kivuntunto.
Silmét Melko harvinainen Niaon heikentyminen, mioosi
Kuulo ja tasapainoelin Melko harvinainen Huimaus
Sydin Melko harvinainen Palpitaatiot (vieroitusoireiden
yhteydessa)
Verisuonisto Melko harvinainen Verisuonten laajeneminen.
Harvinaiset Hypotensio, ortostaattinen

hypotensio




Hengityselimet, rintakehd ja Yleinen Hengenahdistus,
vilikarsina bronkospasmi (erityisesti
astmaatikoilla)
Melko harvinainen Hengityslama
Yleisyys tuntematon Sentraalinen
uniapneaoireyhtyméa
Ruoansulatuselimistd Hyvin yleinen Ummetus, pahoinvointi,
oksentelu
Yleinen Vatsakipu, ripuli, suun

kuivuminen, dyspepsia

Melko harvinainen

Nielemishdirid, ilmavaivat,
royhtiily, ileus

Yleisyys tuntematon Hammaskaries
Maksa ja sappi Melko harvinainen Maksaentsyymien nousu
Yleisyys tuntematon Kolestaasi, sappikipu
Tho ja ihonalainen kudos Hyvin yleinen Kutina
Yleinen Thottuma, runsas hikoilu
Melko harvinainen Kuiva iho
Yleisyys tuntematon Urtikaria.
Munuaiset ja virtsatiet Melko harvinainen Virtsaretentio
Sukupuolielimet ja rinnat Melko harvinainen Erektiohdiriot
Yleisyys tuntematon Amenorrea
Yleisoireet ja antopaikassa Yleinen Heikotus
todettavat haitat Melko harvinainen Vilunviristykset,
vieroitusoireet,

huonovointisuus, turvotus,
perifeerinen edeema,
ladketoleranssi, jano

Yleisyys tuntematon Vastasyntyneen vieroitusoireet

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus

Lddkeriippuvuus

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

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hydty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi
Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus

Merkitja oireet:


http://www.fimea.fi/

Yliannostuksen oireina esiintyy oksikodonin farmakologisten vaikutusten korostumista. Liian suurina
annoksina oksikodoni lamaa huomattavasti hengityskeskusta ja vahdisemmaéssd méérin verenkiertoa.
Ylannostuksen seurauksena saattaa olla tdydellinen hengityslama (apnea), syddmen harvalyontisyys,
hypotonia, mioosi, hypotensio, uneliaisuus, joka voi johtaa koomaan tai voimakkaaseen tokkuraan, ja
kuolema.

Oksikodonin yliannostuksen yhteydessé on havaittu toksista leukoenkefalopatiaa.

Hoito:

IlImatiet on pidettdva auki. Hengityslama ja muut oksikodonin farmakologiset vaikutukset voidaan
kumota naloksonilla. Alkuannoksena 0,4—2 mg laskimoon. Injektio voidaan toistaa 2—3 minuutin
vélein. Jos suoniyhteyttd ei ole saatavilla, voidaan naloksoni antaa ihon alle tai lihakseen. Jos
naloksonilla ei saada vastetta 10 mgn annon jilkeen, on hengityslaman todennidkéinen aiheuttaja
jokin muu kuin oksikodonildékitys. Hengityslamaa hoidettaessa on otettava huomioon naloksonin
lyhyt, 1-3 tuntia kestdva vaikutus. Tarvittava naloksoniannos ja annosvali riippuvat kdytetysta
oksikodoniannoksesta ja vimeisestd annoksesta kuluneesta ajasta. Naloksonin toistuva tai jatkuva
suonensisdinen anto on usein tarpeen, samoin potilaan tilan asianmukainen ja riittdvén pitkd valvonta.
Tarvittaessa verenkiertoa voidaan tukea suonensiséisin infuusioin tai laédkkein.

S. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
51 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Opioidit, luonnolliset opiumalkaloidit
ATC-koodi: NO2AAO5

Oksikodoni (14-hydroksi-7,8-dihydrokodeinoni) on puolisynteettinen myy-opioidi-agonisti. Sen
tarkeimmat kliiniset vaikutukset ovat kivun lievittyminen, kohtalainen rauhoittava vaikutus ja euforia
sekd sithen liittyvd pelon vaheneminen (anksiolyysi). Sentraalinen kipua lievittiva vaikutus vélittyy
opioidireseptoreihin sitoutumisen kautta ja on kumottavissa spesifiselld antagonistilla, esimerkiksi
naloksonilla. Farmakodynamiikan ja -kinetikan vililldi on todettu melko hyvé korrelaatio verrattaessa
verenkierrossa olevia oksikodonipitoisuuksia analgeettiseen vasteeseen. Vastaavaa eiole todettu
oksikodonin analgeettisesta metaboliitista, oksimorfonista. Téstd huolimatta oksikodonin aktiivisilla
metaboliiteilla saattaa olla merkitystd sen farmakodynaamisen vaikutuksen kannalta, varsinkin
toistuvan annon yhteydessa.

5.2 Farmakokine tiikka

Terveilld vapaaehtoisilla suonensisdisen kerta-annoksen (0,07 mg/kg) jilkeen oksikodonin
puoliintumisaika plasmassa on 222 minuuttia, puhdistuma-arvo 0,78 I/min ja jakautumistilavuus
(Vdss) 2,60 Vkg. Oksikodoni metaboloituu sytokromi P450-entsyymien (CYP2D6ja CYP3A4)
kautta. Padmetaboliitin, noroksikodonin, ja oksikodonin pitoisuuspinta-alan (AUC) suhde on 0,33.
Oksimorfonia eijuuri ole mitattavina pitoisuuksina plasmassa. Vuorokauden kuluessa 814 %
injisoidusta oksikodonista erittyy virtsaan joko konjugoituneena tai konjugoitumattomana.
Oksimorfoni erittyy virtsaan padasiassa konjugoituneena, ja noroksikodoni konjugoitumattomassa
muodossa. Oksikodoni sitoutuu plasman proteiineihin noin 45-prosenttisesti. Terveilld lapsilla
erittymisen puoliintumisaika plasmassa on selvisti tavallista Iyhempi (n. 100 min), mikd johtuu 50 %
suuremmasta puhdistumasta (15,2 ml’kg/min) ja 18 % pienemmasti jakautumistilavuudesta (2,1 Vkg)
kuin aikuisilla. Oksikodonin farmakokinetilkka ei oleellisesti muutu syopéapotilailla, joskin
yksilollinen vaihtelu eri parametreissé on tavallista suurempaa. Jos potilaalla on vaikea
maksakirroosi, oksikodonin erittymisen puoliintumisaika plasmassa pitenee merkittdvasti (13,9 t),
mikd johtuu tavallista pienemméstd plasman puhdistumasta (0,26 I/min) ja jonkin verran tavallista



suuremmasta jakautumistilavuudesta (3,06 kg). Onnistunut maksansiirto palauttaa kineettiset arvot
normaaleiksi.

Munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla oksikodonin eliminaatio on hidastunut ja oksikodonin ja sen
metaboliittien pitoisuudet plasmassa ovat suurentuneet vajaatoiminnan vaikeusasteen mukaisesti.

53 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Oksikodoni on vanha, tunnettu aine, jota on kdytetty kliinisesti 1920-luvulta lihtien. Kunnollisia
preklinisid tietoja sen turvallisuudesta ei ole.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Injektionesteisiin  kéytettdva vesi

6.2 Yhte e nsopimattomuudet

Ei oleellinen

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4 Siilytys

Sailytd alle 25 °C. Eisaa jaétyd. Sdilytd alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle.

6.5 Pakkaustyypit ja pakkauskoot

S5x1ml 25x 1mlja5x10ml:

Iml: Viriton, lasinen ampulli, ampullin kaulassa punainen rengas.

10 ml: Viriton, lasinen ampulli, ampullin kaulassa kaksi turkoosia ja yksi sininen rengas (sininen
rengas keskelld).

Kaikkia pakkauskokoja ei valttaméatta ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle

Ei erityisvaatimuksia

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Takeda Oy, PL 1406, 00101 Helsinki

8. MYYNTILUVAN NUMERO

6646



9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivaméadra: 10.10.1973
Vimeisimmén uudistamisen paiviméara: 2.6.2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

21.8.2023



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Oxanest® 10 mg/ml injektionsvitska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml injektionsvétska innehaller 8,7 mg oxikodonhydroklorid (7,8 mg oxikodon), vilket motsvarar
10 mg oxikodonhydrokloridtrihydrat.

For fullstindig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvétska, 16sning.

Klar, farglos vétska.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Oxanest® &r ett potent smartstillande medel. Anviandningen bor begrénsas till lindring av akuta, svéra,
opioidkédnsliga smirttillstdnd, sdsom postoperativ smérta eller hjartinfarktsmérta, samt fér behandling
av kroniska, svara smarttillstind, som exempelvis smérta orsakad av allvarliga maligna sjukdomar.
En langvarig behandling med potenta opioider vid icke-malign smérta ska initieras pa en enhet med
specialistkunskap inom behandling av smérta.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Vid behandling med Oxanest® 10 mg/ml injektionsvétska bor beaktas, att nedan angivna
doseringsanvisningar ar angivna iform av oxikodonhydrokloridtrihydrat. 10 mg
oxikodonhydrokloridtrihydrat motsvarar 8,7 mg oxikodonhydroklorid, vilket motsvarar 7,8 mg
oxikodon. Detta bor dven observeras vid bruk av eventuella andra oxikodonpreparat.

Foljande doseringsanvisningar ar endast riktgivande. Vid behandling med Oxanest® 10 mg/ml
injektionsvitska ska dosen alltid titreras individuellt enligt patientens kliniska terapisvar.

Akut smdrta:

Intravenost bolus: 2—-5 mg beroende pa patientens storlek, alder och allmidnkondition; t.ex. 0,05—
0,07 mg/kg.

Intravends infusion rekommenderas inte for behandling av akut smérta. I undantagsfall kan man
anvinda sig av summan av antalet upprepade bolusdoser per dygn.

PCA-bolus: 2-5 mgberoende pé patientens storlek (0,03—0,05 mg/kg), lock-out-tid 5—10 minuter,
maximalt 3—6 bolusdoser per timme. Ingen bakgrundsinfusion.



Intramuskuldrt bolus: 0,1-0,14 mg/kg beroende pa patientens storlek, alder och allménkondition.
Exempelvis for en patient i god allmdnkondition pa 70 kg: 10 mg i.m.; for en dldre patient med dalig
allméinkondition pa 70 kg: 5-8 mg i.m.

Kronisk smdrta:

Cancersmirta: Vid kroniska cancersmartor kan oxikodon administreras parenteralti ligen dar
enteral administrering inte &r mojlig. I dessa fall 4r en kontinuerlig subkutan infusion att féredra. Vid
behov kan ytterligare subkutana tilliggsdoser administreras. Intramuskulir administrering
rekommenderas inte. Dygnsdosen bestdms individuellt, antingen sé att den motsvarar den tidigare
perorala opiatdosen eller den sammanlagda mangden av parenterala bolusdoser per dygn. Vid
behandling av cancersmérta ska bolusdoser endast anvindas i samband med ingrepp eller under korta
perioder di enteral administrering ar forsvarad till foljd av exempelvis krikningar eller sedering.
Engangsdoserna ska alltid sta i proportion till tidigare opioidbehandling, och de kan vara storre dn
doserna for behandling av akut smérta.

Kronisk, icke-malign smérta: Parenteral administrering ska generellt sett undvikas och en
behandling av kronisk, icke-malign smérta med potenta opioider ska inledas pa en enhet med
specialistkunskap inom behandling av smérta.

Aldre personer: Oxikodondoserna till dldre patienter ska minskas, séirskilt med tanke pa den
andningsdepressiva effekten. Dosen ska véljas individuellt och med hinsyn till patientens
allméntillstand.

Barn: Inga studiedata gillande effekt och sékerhet hos barn finns tillgdngliga.

Nedsatt njur- och leverfunktion: Hos dessa patienter rekommenderas en reducerad initialdos pa 50 %
av det normala. Dosen kan sedan vid behov forsiktigt 6kas i enlighet med terapisvar. Patientens
tillstdnd och kliniska svar ska foljas upp sérskilt noggrant.

Dosmotsvarighet vid utnyttjandet av olika administreringsvigar: Vid byte fran ett administreringssétt
till ett annat, ska dosen bestdmmas individuellt. En dos pd 5 mg intravendst oxikodon motsvaras
ungefir av 10 mg intramuskuldrt eller cirka 20 mg peroralt oxikodon.

Behandlingsmdl och utsdttning av behandlingen

Innan behandling med Oxanest pabdrjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar behandlingstid
och behandlingsmél, samt en plan for behandlingens avslut, 6verenskommas med patienten i enlighet
med riktlinjer for sméirthantering. Under behandlingen ska likare och patient ha tit kontakt for att
utvirdera behovet av fortsatt behandling samt ta stillning till utséttning och justering av doseringen
vid behov. Nér en patient inte lingre behover behandling med oxikodon kan det vara tillrddligt att
trappa ned dosen gradvis for att forhindra utsdttningssymtom. Om adekvat smértkontroll inte uppnas
ska mdjlig hyperalgesi, tolerans och progression av underliggande sjukdom Overvigas (se avsnitt
4.4).

Behandlingstid: Oxikodon ska inte anvidndas lingre dn nodvéndigt.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Svar bronkialastma eller COPD, cor pulmonale, andningsdepression, forhojd koldioxidhalt i blodet,
ansamling av slem i luftvigarna, rastloshetstillstind framkallade av alkohol eller sémnmediciner,
forhojt intrakraniellt tryck, koma, paralytisk ileus.



4.4 Varningar och forsiktighet

Oxikodon orsakar andningsdepression. Sérskilt utsatta fér denna biverkning dr dldre och férsvagade
patienter som inte tidigare behandlats med opioider, samt sddana patienter vars lungfunktion ar
nedsatt (lungemfysem, cor pulmonale, hyperkapni, hypoxi, betydande dvervikt/fetma). Eventuell
andningsdepression kan behandlas med naloxon.

Opioider hojer det intrakraniella trycket. Risken for en betydande dkning av det intrakraniella trycket
och for andningsdepression &r darfor storre dn vanligt vid bruk av oxikodon hos patienter med
skallskador.

Oxikodon kan ocksa dolja de tecken som anvénds for utvirdering av patientens medvetandegrad.
Risken for hypotension bor observeras hos patienter med hypovolemi.

Ett samtidigt bruk av Oxanest® och alkohol kan 6ka de skadliga effekterna av Oxanest®. Ett samtidigt
bruk ska darfor undvikas.

Ett langvarigt bruk kan leda till opioidtolerans, vilket gor att allt storre doser krévs for att uppna
smartlindring.

Ett langvarigt bruk kan ocksé leda till fysiskt beroende. En lingvarig behandling ska dérfor avslutas
smaningom for att undvika abstinenssymtom. Abstinenssymtomen kan utgdras av t.ex. gispningar,
vidgade pupiller, tarflode, ndstéppa, tremor, hyperhidros, &ngest, upprordhet, kramper och
somnloshet.

Forsiktighet ska iakttas vid behandling av forsvagade eller dldre patienter eller patienter med svart
nedsatt lung-, njur- eller leverfunktion, myxddem, toxisk psykos, inflammatorisk tarmsjukdom,
hypotension, huvudskada, gallvdgssjukdom, prostatahyperplasi, pankreatit, sjukdomar forknippade
med ett langvarigt bruk av alkohol samt patienter som anvinder MAO-hdmmare.

Preparatet ska ges med forsiktighet till patienter med nedsatt funktion i skdldkorteln, hypofysens
framlob (adenohypofysen) eller binjurarna.

Oxikodon ger en avsevird hdmning av hostreflexen. Oxikodon forsdmrar tarmmotiliteten och ska
darfor anvindas med forsiktighet efter bukkirurgiska ingrepp.

Forsiktighet ska iakttas vid preoperativt bruk av Oxanest® samt inom 12-24 timmar efter ett
kirurgiskt ingrepp.

I sdllsynta fall, och sérskilt vid bruk av stora doser, kan hyperalgesi som inte reagerar pa dosokning,
forekomma. I dessa fall kan oxikodondosen behdva minskas eller likemedlet bytas ut till ndgot annat
opioidlikemedel.

Opioider, sasom Oxanest®, kan inverka pa hypotalamus-hypofys-binjurecaxeln eller pa hypotalamus-
hypofys-gonadaxeln. Mojliga forandringar dr exempelvis en forhojd prolaktinhalt i serum eller
minskade halter av kortisol och testosteroni plasma. Dessa hormonella fordndringar kan orsaka
kliniskt synliga symtom.

Risk forknippad med samtidigt bruk av sedativa likemedel, sdsom bensodiazepiner och liknande:
Ett samtidigt bruk av Oxanest® och sedativa medel, sdsom bensodiazepiner och liknande, kan orsaka
sedering, andningsdepression, koma och dod. Pa grund av denna risk ska sedativa likemedel inte




ordineras samtidigt, savida inga Gvriga alternativ finns att tillgd. Om ett beslut om bruk av Oxanest® i
kombination med sedativa likemedel fattas, ska minsta effektiva dos och kortast majliga
behandlingstid foljas.

Patienterna ska observeras noggrant for eventuella tecken och symtom pa andningsdepression eller
sedering. I dessa fall rekommenderas varmt att patienterna och deras vardare/nérstdende informeras
om riskerna och uppmanas vara uppmérksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

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

Upprepad anvéndning av Oxanest kan leda till opioidbrukssyndrom. En hogre dos och mer langvarig
behandling kan dka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller avsiktlig
felanvindning av Oxanest kan resultera i 6verdos och/eller dodsfall. Risken for att utveckla
opioidbrukssyndrom dr forhdjd hos patienter med en personlig anamnes eller familjeanamnes
(fordldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos patienter som anviander
tobak eller hos patienter med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex. egentlig depression,
angest och personlighetsstdrningar).

Innan behandling med Oxanest paborjas och under behandlingen ska behandlingsmél och en
utséttningsplan dverenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fére och under behandling ska
patienten ocksa informeras om riskerna for och tecknen pa opioidbrukssyndrom. Om sédana tecken
uppstar ska patienten radas att kontakta likare.

Patienterna ska dvervakas for tecken pa drogsokande beteende (t.ex. for tidiga dnskemal om
pafylining). Detta inkluderar en genomgang av opioider och psykoaktiva likemedel (sdésom
bensodiazepiner) som anviands samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pa
opioidbrukssyndrom ska konsultation med en beroendespecialist 6vervigas.

Somnrelaterade andningsstorningar:
Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar sdsom central sémnapné och sémnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sdmnapné okar med dosen. Overvig att minska den totala opioiddosen
till patienter med central sémnapné.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner

Oxikodon metaboliseras via cytokrom P450-systemets enzymer (huvudsakligen via CYP3A4, men
dven via CYP2D6). Funktionen hos dessa metabolismvégar kan himmas eller induceras av flera olika
dmnen. Funktionen hos CYP3A4 himmas av &mnen som makrolider (t.ex. klaritro-, erytro- och
telitromycin), antimykotika som tillhdr azolgruppen (t.ex. keto-, vori-, itra- och posakonazol),
proteasinhibitorer (t.ex. bosepre-, ritona-, indina-, nelfina- och sakvinavir), cimetidin och
grapefruktjuice. Dessa kan minska clearance av oxikodon och pa sé vis hoja

oxikodonkoncentrationen i plasma.

Exempel pa samtidigt bruk av CYP3A4-hdmmare:

o Itrakonazol, en potent CYP3A4-hidmmare, 6kade vid perorala doser pa 200 mg/dygn i 5 dagars
tid AUC for peroralt administrerat oxikodon med i medeltal cirka 2,4 ganger (intervall: 1,5—
34).

o Vorikonazol, en CYP3A4-himmare, 6kade vid perorala doser pad 200 mg tva ganger/dygn i 4
dagars tid (de tva forsta doserna: 400 mg) AUC for peroralt oxikodon med i medeltal cirka
3,6 ganger (intervall: 2,7-5,6).



o Telitromycin, en CYP3A4-hidmmare, 6kade vid perorala doser pa 800 mg/dygn i fyra dagars
tid AUC for peroralt administrerat oxikodon med i medeltal cirka 1,8 ganger (intervall: 1,3—
2.3).

o Grapefruktjuice, en CYP3A4-hdmmare, 6kade vid perorala doser pa 200 ml tre ganger/dygn i
fem dagars tid AUC for peroralt administrerat oxikodon med i medeltal cirka 1,7 ganger
(intervall: 1,1-2,1).

Medel som inducerar CYP3A4, sdsom rifampicin, karbamazepin, fenytoin och Johannesort, kan
inducera metabolismen av oxikodon och pa sa vis 6ka dess clearance samt sénka oxikodonhalten 1
plasma.

Exempel pa samtidigt bruk av CYP3A4-inducerande medel:

o Johannesort, ett CYP3A4-inducerande medel, minskade vid perorala doser pa 300 mg tre
ganger/dygn 1 15 dagars tid AUC for peroralt administrerat oxikodon med i medeltal cirka
50 % (intervall: 37-57 %).

o Rifampicin, ett CYP3A4-inducerande medel, minskade vid perorala doser pd 600 mg en
gang/dygn isju dagars tid AUC for peroralt oxikodon med i medeltal cirka 86 %.

Lakemedel som hammar CYP2D6, sasom paroxetin och kinidin, kan minska clearance av oxikodon
och pa sa vis leda till en 6kning av oxikodonkoncentrationen i plasma.

Om opioider anvinds samtidigt med MAO-hdmmare kan detta leda till en fatal hypertensiv kris,
hypotension eller koma. Forsiktighet kravs ocksd om MAQO-hdmmare anvénts inom tva veckor fore
administrering av opiater.

Alkohol kan forstérka de farmakodynamiska effekterna hos Oxanest® och ett samtidigt bruk ska
darfor undvikas. Opioider forstarker effekten av centraldimpande medel, sasom alkohol, barbiturater,
anestetika, hypnotika, sedativa medel, fenacetinderivat, neuroleptika, antikonvulsiva medel,
antihistaminer och centralt verkande muskelrelaxantia. Om interaktionerna ér tillrdckligt kraftiga, kan
de leda till allvarlig andningssvikt, djup koma och hypotermi. Antidot: naloxon.

Sedativa likemedel, sasom bensodiazepiner och liknande:

Ett samtidigt bruk av opioider och sedativa medel, sdsom bensodiazepiner och liknande, Skar risken
for sedering, andningsdepression, koma och dod, eftersom dessa likemedel innehar en additiv CNS-
ddmpande effekt. Dosering och samtidig anvandingstid ska begrdnsas (se avsnitt 4.4).

Gabapentinoider: Ett samtidigt bruk av opioider och gabapentinoider okar risken for sedering,
andningsdepression, koma och dod, eftersom den CNS-ddmpande effekten intensifieras. Doserna ska
héllas laga och den samtidiga anvdndningen mojligast kort.

Ett samtidigt bruk av oxikodon och serononerga likemedel, sasom selektiva
serontoninaterupptagshimmare (SSRI) eller serotonin- och noradrenalindterupptagshimmare (SNRI),
kan orsaka serotonergt syndrom med symtom som fordndringar i psykiskt status (t.ex. rastloshet,
hallucinationer, koma), storningar i det autonoma nervsystemets funktion (t.ex. takykardi, labilt
blodtryck, hypertermi), neuromuskulira avvikelser (t.ex. hyperreflexi, koordinationsstorningar,
stelhet) och/eller gastrointestinala symtom (sasom illamaende, krakningar, diarré). Oxikodon ska
anviandas med forsiktighet och dosminskningar kan krévas hos patienter som tar dessa likemedel.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Oxikodon ska undvikas i samband med graviditet och amning.

Graviditet



Erfarenhet av behandling med oxikodon under graviditet dr begrdnsad. Ett bruk av oxikodon hos den
véantande modern kan orsaka abstinenssymtom hos det nyfodda barnet. Nyfodda barn till médrar som
har fatt opioider under de senaste 3 till 4 veckorna fore forlossningen kan uppvisa

andningsdepression. Inga medfddda missbildningar har konstaterats i samband med bruk av

oxikodon.

Amning

Oxikodon utsondras i brostmjolk och kan orsaka andningsdepression hos det barn som ammas. Bruk i

samband med amning rekommenderas dirfor inte.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Oxanest® har pataglig effekt pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner.

4.8 Biverkningar

De biverkningar som observerats med oxikodon i samband med kliniska provningar och de som
rapporterats efter marknadsintroduktion anges nedan grupperade enligt MedDRAs
organsystemklasser och frekvenskonvention: mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10),

mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sillsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket sillsynta (< 1/10 000),
ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran tillgéngliga data).

Organsys temklass Frekvens Biverkning
Immunsystemet Mindre vanliga Overkinslighetsreaktioner
Ingen kénd frekvens Anafylaktisk reaktion
Metabolism och nutrition Vanliga Forsamrad aptit
Mindre vanliga Dehydrering
Psykiska storningar Vanliga Angest, forvirring, depression,
somnloshet, nervositet,
onormala tankegéngar
Mindre vanliga Agitation, varierande
sinnesstdmning, eufori,
hallucinationer, minskad libido,
lakemedelsberoende (se avsnitt
4.4)
Ingen kind frekvens Aggression
Centrala och perifera Mycket vanliga Dasighet, yrsel, huvudvark
nervsystemet Vanliga Tremor
Mindre vanliga Amnesi, kramper, hypertoni,
hypestesi, ofrivilliga
muskelsammandragningar,
talstérningar, medvetsloshet,
parestesier, smakrubbningar
Ingen kind frekvens Okad smirtkinslighet
Ogon Mindre vanliga Synnedséttning, mios
Oron och balansorgan Mindre vanliga Svindel
Hjértat Mindre vanliga Palpitationer (i samband med
abstinensbesvir)
Blodkarl Mindre vanliga Vasodilatation

Séllsynta

Hypotension, ortostatisk
hypotension




Andningsvagar, brostkorg och
mediastinum

Vanliga

Andndd, bronkospasmer
(sdrskilt hos astmatiker)

Mindre vanliga

Andningsdepression

Ingen kind frekvens Centralt sémnapnésyndrom
Magtarmkanalen Mycket vanliga Forstoppning, illaméende,
krakningar
Vanliga Buksmartor, diarré, muntorrhet,
dyspepsi

Mindre vanliga

Sviljsvarigheter, flatulens,
rapningar, ileus

symtom vid
administreringsstillet

Ingen kénd frekvens Tandkaries
Lever och gallviagar Mindre vanliga Forhojda leverenzymer
Ingen kénd frekvens Kolestas, gallsmérta
Hud och subkutan vdavnad Mycket vanliga Klada
Vanliga Hudutslag, hyperhidros
Mindre vanliga Torr hud
Ingen kénd frekvens Urtikaria
Njurar och urinviagar Mindre vanliga Urinretention
Reproduktionsorgan och Mindre vanliga Erektil dysfunktion
brostkortel Ingen kind frekvens Amenorré
Allmidnna symtom och/eller Vanliga Svaghetskinsla

Mindre vanliga

Frossa, abstinenssymtom,
sjukdomskénsla, 6dem, perifert
O0dem, likemedelstolerans, torst

Ingen kénd frekvens

Neonatalt abstinenssyndrom

Beskrivning av valda biverkningar

Likemedelsberoende

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

Rapportering avmisstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkdnts. Det gér det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhdllande. Hélso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret
PB 55

00034 Fimea.

4.9 Overdosering

Tecken och symtom:

En 6verdosering orsakar symtom som beror pa en dverdriven farmakologisk effekt av oxikodon.
Alltfor stora doser oxikodon ger en betydande forlamning av andningscentrum och i mindre
utstrackning av blodcirkulationen. En 6verdosering kan leda till fullstindig andningsdepression (apné),
bradykardi, hypotension, mios, hypotoni och dasighet, vilkket kan leda till koma eller dvala och dod.
Toxisk leukoencefalopati har observerats vid Gverdosering av oxikodon.



http://www.fimea.fi/

Behandling:

Luftvdgarna ska hallas 6ppna. Andningsdepression och dvriga farmakologiska effekter av oxikodon
kan reverteras med naloxon. Initialdosen &r da 0,4-2 mg intravenost. Injektionen kan upprepas med
intervaller pd 2 - 3 minuter. Om intravends administrering inte 4r mojlig, kan naloxon administreras
subkutant eller intramuskulirt. Om terapisvar inte uppnas efter 10 mg naloxon orsakas
andningsdepressionen antagligen av ndgot annat 4n oxikodonmedicineringen. Vid behandling av
andningsdepression bor naloxonets korta verkningstid pd 1-3 timmar observeras. Den naloxondos och
det doseringsintervall som krévs beror pa oxikodondosen och pa den tid som passerat sedan senaste
dos. Upprepad eller fortgdende intravends administrering av naloxon behdvs ofta, liksom adekvat och
tillrdckligt langvarig 6vervakning av patienten. Blodcirkulationen kan vid behov understodjas med
intravendsa infusioner eller likemedel.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Opioider; naturliga opiumalkaloider, opiater
ATC-kod: NO2AAO05

Oxikodon (14-hydroxi-7,8-dihydrokodeinon) 4r en semisyntetisk my-opioidagonist. Dess viktigaste
kliniska effekter utgors av smirtlindring, en mattlig lugnande och euforisk inverkan samt dartill
horande dimpande inverkan pa radslor (anxiolytikum). Den centrala smértstillande effekten medieras
via en bindning till opioidreceptorerna och kan hivas med nadgon specifik antagonist, sésom naloxon.
En relativt god korrelation mellan farmakodynamik och -kinetik har konstaterats d4 man jamfort
oxikodonhalter i blodcirkulationen mot analgetisk effekt. Motsvarande har inte konstaterats for den
analgetiska metaboliten av oxikodon, d.v.s. oximorfon. Trots detta kan de aktiva metaboliterna av
oxikodon vara av betydelse for likemedlets farmakodynamiska effekter; sarskilt vid upprepad
dosering.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Efter en intranvends engangsdos (0,07 mg/kg) till friska frivilliga forsokspersoner var oxikodons
halveringstid i plasma 222 minuter, clearance 0,78 /min och distributionsvolymen (Vdss) 2,60 I’kg.
Oxikodon metaboliseras via P450-enzymerna (CYP2D6 och CYP3A4). Forhallandet mellan AUC-{6r
huvudmetaboliten noroxikodon och oxikodon &r 0,33. Oximorfon forekommer knappt alls i méitbara
halter i plasma. Inom ett dygn utséndras 8—14 % av den injicerade oxikodondosen i urinen antingen i
konjugerad eller icke-konjugerad form. Oximorfon utséndras frimst i konjugerad form i urinen och
noroxikodon 1 icke-konjugerad form. Oxikodon binds till proteinerna iplasma till cirka 45 %.
Halveringstiden for elimineringsfasen i plasma &r avsevirt kortare hos friska barn (ca 100 min.) dn
hos vuxna, vilket beror pa ett 50 % hogre clearance (15,2 ml/’kg/min) och en 18 % mindre
distributionsvolym (2,1 I/kg). Oxikodons farmakokinetik dndras inte mirkbart hos cancerpatienter,
dven om den individuella variationen for olika parametrar dr stérre &n vanligt. Om patienten lider av
svar levercirros, kommer halveringstiden for elimineringsfasen av oxikodon i plasma att forlingas
avsevart (13,9 timmar). Detta beror pa ett mindre plasmaclearance (0,26 Vmin) och en nagot storre
distributionsvolym (3,06 I/kg) dn vanligt. En lyckad levertransplantation aterstéller de kinetiska
vdrdena till det normala.

Eliminationen av oxikodon &r fordrdjd hos patienter med nedsatt njurfunktion. Halten av oxikodon
och dess metaboliter i plasma dr dirmed 6kade i forhallande till njursviktens svérighetsgrad.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter



Oxikodon &r ett gammalt, vilkdnt likemedel som varit i klinisk anvéndning dnda sedan 1920-talet.
Viletablerade prekliniska data géllande sdkerhet finns inte att tillga.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Vatten for injektionsvéatskor.

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras vid hogst 25 °C. Far ej frysas. Forvaras i originalférpackningen. Ljuskénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

5x1ml 25x1mloch5x 10 ml:

1 ml: Férglos glasampull med en rdd ring runt ampullhalsen.

10 ml: Farglos glasampull med tva turkosa ringar och en bla ring runt ampullhalsen (den bla ringen i
mitten).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Takeda Oy, PB 1406, 00101 Helsingfors

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

6646

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkénnandet: 10.10.1973
Datum for den senaste fornyelsen: 2.6.2008



10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

21.8.2023



