VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml injektio-/infuusioneste, liuos
Oxycodone Kalceks 50 mg/ml injektio-/infuusioneste, liuos

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml:
Yksi 1 mln ampulli siséltdd 10 mg oksikodonihydrokloridia (vastaa 9 mg oksikodonia).
Yksi2 mln ampulli siséltdd 20 mg oksikodonihydrokloridia (vastaa 18 mg oksikodonia).

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml:
Yksi 1 mkn ampulli siséltdd 50 mg oksikodonihydrokloridia (vastaa 45 mg oksikodonia).

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektio-/infuusioneste, liuos (inj./inf.).
Kirkas, védriton luos, eindkyvid hiukkasia.
Liuoksen pH on 4,5-5,5.

Osmolaliteetti on noin 285 mosmol/kg.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Keskivaikean ja vaikean kivun hoito syOpépotilailla ja leikkauksen jilkeen.
Voimakkaan opioidin kayttod edellyttdvan vaikean kivun hoito.
Oxycodone Kalceks on tarkoitettu vain aikuisille.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Annos on mukautettava kivun vaikeusasteen, potilaan yleistilan ja aiemman tai samanaikaisen
ladkityksen mukaan.

Yli 18-vuotiaat aikuiset:
Seuraavia aloitusannoksia suositellaan. Annosta voi olla tarpeen suurentaa asteittain, jos kivunlevitys
on riittdmétdntd tai kipu voimistuu.

Laskimoon (bolus): Lééke laimennetaan vahvuuteen 1 mg/ml joko injektioihin tarkoitetulla
0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml)
tai injektionesteisiin kaytettdvalld vedelld. Bolusannos 1-10 mg annetaan hitaasti 1-2 minuutin
kuluessa.

Annoksia ei saa antaa useammin kuin 4 tunnin vélein.

Laskimoon (infuusio): Lééke laimennetaan vahvuuteen 1 mg/ml joko injektioihin tarkoitetulla
0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml)
tai injektionesteisiin kaytettiavalld vedella.




Suositeltava aloitusannos on 2 mg/t.

Laskimoon (PCA): Ladke laimennetaan vahvuuteen 1 mg/ml joko injektiothin tarkoitetulla
0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml)
tai injektionesteisiin kaytettavalld vedelld.

Bolusannosten (0,03 mg/kg) vililld tulee olla vahintddn 5 minuutin lukitusaika.

Ihon alle (bolus): Lidke annetaan vahvuutena 10 mg/ml. Oxycodone Kalceks laimennetaan
vahvuuteen 50 mg/ml joko injektioihin tarkoitetulla 0.9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella

(9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml) tai injektionesteisiin kaytettavalld vedella.
Suositeltava aloitusannos on 5 mg, joka annetaan tarvittaessa uudelleen 4 tunnin vélein.

Ihon alle (infuusio): Laimenna tarvittaessa injektioihin tarkoitetulla 0,9-prosenttisella
natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml) tai
injektionesteisiin  kaytettavalld vedella.

Potilaille, jotka eivit ole aiemmin saaneet opioideja, suositellaan aloitusannosta 7,5 mg/vrk, joka
suurennetaan asteittain oireiden hallinnan mukaan.

Syopdpotilaat, jotka siirtyvét suun kautta otettavasta oksikodonista, saattavat tarvita huomattavasti
suurempia annoksia (ks. jaliempani).

Siirtyminen suun kautta otettavasta oksikodonista parenteraaliseen oksikodoniin:

Annos mééritetddn seuraavan vastaavuussuhteen perusteella: 2 mg suun kautta otettavaa oksikodonia
vastaa 1 mg:aa parenteraalista oksikodonia. On huomattava, ettd timé suhdeluku on vain ohjeellinen
tarvittavaa annosta madritettdesséd. Yksilollisten erojen vuoksi annos on aina madritettdva kullekin
potilaalle huolellisesti erikseen. Opioidilddkitystd vaihdettaessa potilasta on tarkkailtava huolellisesti,
kunnes potilaan tila on vakaa.

Vaihto suonensisdisestd morfiinista suonensisdiseen oksikodoniin:

Jos potilas on ennen suonensisdistd oksikodonihoitoa saanut morfiinia suonensisdisesti,
vuorokausiannos perustuu suhdelukuun 1:1. On huomattava, ettd tdiméa suhdeluku on vain ohjeellinen.
Yksilollisten erojen vuoksi annos on aina mééritettiva kullekin potilaalle huolellisesti erikseen.
Opioidiladkitystd vaihdettaessa potilasta on tarkkailtava huolellisesti, kunnes potilaan tila on vakaa.

likkddt potilaat:
Varovaisuutta on noudatettava idkkéan potilaan hoidossa. Potilaalle annetaan ensin pienin
mahdollinen annos, jota suurennetaan varoen, kunnes kipu saadaan hallintaan.

Potilaat, joilla on munuaisten tai maksan vajaatoiminta:

Hoito tulisi aloittaa varovasti, jos potilaalla on munuaisten tai maksan vajaatoiminta. Aikuisille hoito
suositellaan aloittamaan 50 % pienemmalld aloitusannoksella (kokonaisvuorokausiannos potilaille,
jotka eivit ole aiemmin saaneet opioideja, voi olla esimerkiksi 10 mg suun kautta). Annosta tulee
muuttaa asteittain yksilollisesti potilaan kliinisen tilan perusteella, kunnes kivunlievitys on riittdvalla
tasolla (ks. kohta 5.2).

Pediatriset potilaat:
Tietoja eiole saatavilla oksikodonin kdytostd mjektiona alle 18 vuoden ikdisten potilaiden hoidossa.

Kdytto ei-pahanlaatuiseen kipuun:

Opioidit eivét sovi kroonisen ei-pahanlaatuisen kivun ensilinjan hoitoon, eik niitd suositella ainoaksi
hoidoksi. Kroonisen kivun hoidossa voimakkaiden opioidien on osoitettu lievittdvdn kroonista
nivelrikon ja vililevysairauden aiheuttamaa kipua.

Hoidon tavoitteet ja lopettaminen:

Ennen Oxycodone Kalceks-hoidon aloittamista on sovittava yhdessé potilaan kanssa hoitosuositusten
mukaisesta kivunhoitostrategiasta, mukaan lukien hoidon kesto, hoitotavoitteet ja hoidon
lopettamissuunnitelma. Hoidon aikana lidkérin ja potilaan on oltava séénndllisesti yhteydessa, 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 vélttdmiseksi. Jos kipuldékitys eitehoa toivotulla tavalla, on otettava
huomioon kipuherkkyyden, toleranssin ja taustalla olevan sairauden etenemisen mahdollisuus (ks.
kohta 4.4).

Hoidon kesto:
Oksikodonia eipidd kdyttda pidempédén kuin on tarpeen.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet lidkevalmisteen laimentamisesta ennen lidkkeen antoa.

Antotapa
Injektio tai infuusio ihon alle.

Injektio tai infuusio laskimoon.
43 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Oksikodonia ei saa kdyttda missédén tilanteessa, jossa opioidien kdytté on vasta-aiheista:
- tiedossa oleva yliherkkyys morfiinille tai muille opioideille

- vaikea hengityslama, johon littyy happivajaus

- vaikea keuhkoahtaumatauti

- cor pulmonale

- vaikea keuhkoastma

- kohonnut hiilidioksidipitoisuus veressa

- paralyyttinen ileus

- akuutti vatsakipu

- krooninen ummetus

44 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Merkittdvin lian suuriin opioidiannoksiin liittyvd vaara on hengityslama. Varovaisuutta on
noudatettava hoidettaessa heikkokuntoisia idkkaitd potilaita tai potilaita, joilla on vaikea
keuhkotoiminnan vajaus tai maksan tai munuaisten vajaatoiminta, myksedeema, kilpirauhasen
vajaatoiminta, Addisonin tauti, toksinen psykoosi, eturauhasen liikakasvua, lisimunuaiskuoren
vajaatoiminta, alkoholismi, delirium tremens, sappitiesairaus, haimatulehdus, tulehduksellinen
suolistosairaus, hypotensio, hypovolemia, kohonnut aivopaine tai pdén vamma (silld aivopaineen
kohoamisriski suurenee) tai hoidettaessa potilaita, jotka kdyttdvit MAO-estijid.

Sedatiivisten lddkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien tai vastaavanlaisten lidkkeiden, samanaikaisen
kayton riskit

Bentsodiatsepiinien tai vastaavanlaisten lidkkeiden samanaikainen kéytto voi aiheuttaa sedaation,
hengityslaman, kooman ja kuoleman. Néiden riskien takia sedatiivisia lddkkeitd, kuten
bentsodiatsepiineja tai vastaavanlaisia lddkkeitd, voidaan méérétd samanaikaisesti opioidien kanssa
vain sellaisille potilaille, joille muut hoitovaihtoehdot eivét ole mahdollisia. Jos potilaalle paitetdan
médritd bentsodiatsepiineja samanaikaisesti opioidien kanssa, on kdytettdvé pienintd vaikuttavaa
annosta mahdollisimman lyhyen ajan (ks. yleinen annossuositus kohdasta 4.2). Potilaita on seurattava
tarkkaan hengityslaman ja sedaation oireiden varalta. On erittdin suositeltavaa neuvoa potilasta ja
hédnen ldheisiddn tarkkailemaan niitd oireita (ks. kohta 4.5).

Oxycodone Kalceks -valmistetta ei pidd kdyttdd, jos paralyyttinen ileus on mahdollinen. Jos epiilliin
paralyyttistd ileusta tai se imenee kidyton aikana, Oxycodone Kalceks -valmisteen kaytto pitda
keskeyttda valittomasti.

Leikkaustoimenpiteet
Varovaisuutta on noudatettava, kun Oxycodone Kalceks -valmistetta kdytetddn ennen leikkausta tai
leikkauksen aikana sekd ensimmaéisten 12—24 tunnin aikana leikkauksen jilkeen.




Kuten muidenkin opioidien kohdalla, oksikodonivalmisteita kéytettdessé tulee noudattaa varovaisuutta
vatsaleikkauksen jilkeen, koska opioidit heikentévét suoliston motiliteettia, eiké niitd pidd kayttda,
ennen kuin ladkari on todennut vatsan toimivan normaalisti.

Ei-pahanlaatuinen kipu:

Kroonisen ei-pahanlaatuisen kivun hoidossa opioideja tulee kidyttdd osana kattavaa hoito-ohjelmaa,
joka siséltdd myos muita lddkkeitd ja hoitomuotoja. Kroonisesta ei-pahanlaatuisesta kivusta kéirsivin
potilaan arvioinnissa ratkaisevaa on se, onko potilaalla ollut aiemmin riippuvuutta tai paihteiden
vadrinkayttod.

Jos opioidihoitoa pidetdédn tarkoituksenmukaisena potilaalle, hoidon pditavoite eiole saavuttaa
pienintd mahdollista opioidiannosta vaan annos, jolla saadaan riittdva kivunlievitys mahdollisimman
véahiisilld haittavaikutuksilla.

Umpieritysjariestelmé

Opioidit voivat vaikuttaa hypotalamus-aivolisdke-lisimunuaiskuori- tai -sukupuolirauhasakseliin.
Joitakin havaittavia muutoksia ovat mm. kohonnut prolaktiinipitoisuus seerumissa ja pienentyneet
kortisoli- ja testosteronipitoisuudet plasmassa. Ndma hormonaaliset muutokset voivat ilmetd kliinisiné
oireina.

Unenaikaiset hengityshiiriot

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

Opioidien kéyttohdirid (vadrinkiyttd ja riippuvuus)

Opioidien, kuten oksikodonin, toistuva kdytto voi aiheuttaa toleranssin kehittymisté ja fyysistd ja/tai
psyykkistéd riippuvuutta.

Oxycodone Kalceks-valmisteen toistuva kdyttd voi johtaa opioidien kayttohdirioon (opioid use
disorder, OUD). Suuremmilla annoksilla ja pidemmén aikaa annettu opioidihoito voi lisétd opioidien
kayttohdirion kehittymisen riskid. Oxycodone Kalceks-valmisteen vaadrinkaytto tai tahallinen
virheellinen kaytto voi johtaa yliannostukseen ja/tai kuolemaan. Opioidien kayttohdirion (OUD)
kehittymisen riski on suurempi, jos potilaalla tai héinen perheessédén (vanhemmilla tai sisaruksilla) on
aiemmin esiintynyt péihteiden vaarinkayttod (mukaan lukien alkoholin va#rinkayttod), jos potilas
tupakoi tai jos potilaalla on aiemmin esiintynyt muita mielenterveysongelmia (esim. vakavaa
masennusta tai ahdistuneisuutta tai persoonallisuushéirioitd).

Ennen Oxycodone Kalceks-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 myo6s tiedotettava opioidien kdyttohédirion riskeistd ja oireista. Jos nditd oireita ilmenee,
potilasta on neuvottava ottamaan yhteytti ladkériin.

Potilaita on seurattava pdihdehakuisen kéyttdytymisen havaitsemiseksi (esim. ennenaikaiset reseptin
uusimispyynndt). Téhén siséltyy myoOs samanaikaisesti kdytettyjen opioidien ja psykoaktiivisten
ladkkeiden (kuten bentsodiatsepiinien) tarkistus. Jos potilaalla esiintyy opioidien kdyttohdirion
merkkejd ja oireita, on harkittava riippuvuuden hoitoon erikoistuneen lddkarin konsultointia.

Toleranssi

Potilaalle voi kroonisen kdyton my6td kehittyd lddketoleranssi, joka edellyttdd koko ajan suurempien
annosten kayttdmisté kivun hallintaan saamiseksi. Tdmédn valmisteen pitkdaikainen kéyttd saattaa
atheuttaa fyysistd riippuvuutta, ja vieroitusoireyhtymd voi ilmetd, kun hoito lopetetaan dkillisesti.

Vieroitusoireyhtymaé

Kun potilas ei endd tarvitse oksikodonihoitoa, saattaa olla suositeltavaa pienentéd annosta vihitellen
vieroitusoireiden vélttdmiseksi. Opioidien kdyton lopettamiseen tai vieroitusoireyhtyméén liittyy
joitakin tai kaikki seuraavista oireista: levottomuus, kyynelehtiminen, vetinen nuha, haukottelu,
hikoilu, vilunvdreet, lihassdrky, mustuaisten laajentuminen ja sydamentykytys. Muitakin oireita voi
esiintyd, kuten drtyneisyys, ahdistuneisuus, selkédkipu, nivelkipu, heikkous, vatsakrampit, unettomuus,




pahoinvointi, ruokahaluttomuus, oksentelu, ripuli tai kohonnut verenpaine, thhentynyt hengitys tai
kithtynyt syddmen syke.

Kuten muidenkin opioidien yhteydessd, riippuvaisten ditien synnyttimilld vauvoilla saattaa
syntymdhetkelld esiintyd vieroitusoireita ja hengityslamaa.

Hyperalgesiaa
Erityisesti suurilla annoksilla saattaa ilmetd hyperalgesiaa (herkistynyt kivuntunto), johon eisaada
vastetta oksikodonin annosta nostamalla. Oksikodoniannoksen pienentdminen tai vaihto toiseen

opioidiin saattaa olla valttdméatonta.

Alkoholi
Samanaikaista alkoholin ja Oxycodone Kalceks -valmisteen kéyttod on véltettava, silli se saattaa lisdtd
Oxycodone Kalceks -valmisteen haittavaikutuksia.

Tama ladkevalmiste sisdltdé alle 1 mmol natriumia (23 mg) 1 mlaa kohti, eli se on olennaisesti
natriumiton.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Sedatiivien, kuten bentsodiatsepiinien tai vastaavanlaisten ldidkkeiden, samanaikainen kiytt6 opioidien
kanssa nostaa sedaation, hengityslaman, kooman ja kuoleman riskid, koska keskushermostoa lamaava
vaikutus voimistuu. Samanaikaisen kdyton annostusta ja kestoa on rajoitettava (ks. kohta 4.4).
Keskushermostoon lamaavasti vaikuttavia aineita ovat muiden muassa sedatiivit, anesteetit, hypnootit,
masennuslidkkeet, muut sedatiivit kuin bentsodiatsepiini, fenotiatsiinit, neuroleptit, alkoholi, muut
opioidit, lihasrelaksantit ja verenpaineldidkkeet.

Oksikodonin ja antikolinergien tai antikolinergisesti vaikuttavien lidkkeiden (esim. trisyklisten
masennuslidkkeiden, antihistamiinien, psykoosilidkkeiden, lihasrelaksanttien, Parkinson-lidkkeiden)
samanaikainen kdytto saattaa lisdtd antikolinergisid haittavaikutuksia. Oksikodonin kdytossé tulee
noudattaa varovaisuutta, ja annosta voi olla tarpeen pienentdd nditd lddkkeitd kayttiville potilaille.

MAOmn estijilld tiedetddn olevan yhteisvaikutuksia euforisoivien kipuldékkeiden kanssa. MAOmn
estéjit aiheuttavat keskushermoston stimulaatiota tai lamaa, johon lLittyy hypertensiivinen tai
hypotensiivinen kriisi (ks. kohta 4.4). Oksikodonin kiytdssé tulee noudattaa varovaisuutta, jos potilas
kayttad MAO:n estdjad tai on kdyttanyt niitd edeltdvien kahden viikon aikana (ks. kohta 4.4).

Oksikodonin samanaikainen anto serotoniinivalmisteiden, kuten selektiivisen serotoniinin takaisinoton
estdjan (SSRI) tai serotoniinin ja noradrenaliinin takaisinoton estdjan (SNRI), kanssa voi aiheuttaa
serotoniiioireyhtymén, jonka oireita voivat olla psyykkisen tilan muutokset (esim. levottomuus,
hallusinaatiot, kooma), autonomisen hermoston toimintahdirié (esim. takykardia, labiili verenpaine,
hypertermia), neuromuskulaariset poikkeavuudet (esim. hyperrefleksia, koordinaatiohdirid, jaykkyys)
ja/tai maha-suolikanavan oireet (esim. pahoinvointi, oksentelu, ripuli). Oksikodonin kdytdssé on
noudatettava varovaisuutta, ja annostusta voi olla tarpeen pienentid niitd ladkkeitd kayttiville
potilaille.

Alkoholi saattaa voimistaa oksikodonin farmakodynaamisia vaikutuksia. Tdmén takia samanaikaista
kéayttod on viltettava.

Oksikodoni metaboloituu péddasiassa CYP3A4-vilitteisesti mutta osin myos CYP2D6-vilitteisesti.
Néiden metaboliareittien toimintaa voidaan estii tai mdusoida useilla samanaikaisesti annettavilla
ladkkeilld tairuokavaliolla.

CYP3A4n estdjit, kuten makrolidiantibiootit (esim. klaritromysiini, erytromysiini ja telitromysiini),
atsolisienildéikkeet (esim. ketokonatsoli, vorikonatsoli, itrakonatsoli ja posakonatsoli),
proteaasinestdjit (esim. bosepreviiri, ritonaviiri, indinaviiri, nelfinaviiri ja sakinaviiri), simetidiini ja



greippimehu, saattavat vihentid oksikodonin puhdistumaa, mikd saattaa lisidtd oksikodonin
pitoisuuksia plasmassa. Téstd syystd oksikodoniannosta on ehkd muutettava.

Seuraavassa yksityiskohtaisia esimerkkeja:

e 200 mg itrakonatsolia (voimakas CYP3A4n estdjd) suun kautta viiden vuorokauden ajan suurensi
suun kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa. Keskimdarin AUC-arvo oli noin 2,4-kertainen
(vaihteluvdli 1,5-34).

e 200 mg vorikonatsolia (CYP3A4mn estéjd) kahdesti vuorokaudessa neljan vuorokauden ajan
(ensimmdiset kaksi annosta 400 mg) suurensi suun kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa.
Keskimdédrin AUC-arvo oli noin 3,6-kertainen (vaihteluvéli 2,7-5,6).

e 800 mg telitromysiinia (CYP3A4:n estdji) suun kautta neljin vuorokauden ajan suurensi suun
kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa. Keskimadrin AUC-arvo oli noin 1,8-kertainen
(vaihteluvali 1,3-2,3)

e 200 ml greippimehua (CYP3A4:n estdjd) kolmesti vuorokaudessa viiden vuorokauden ajan
suurensi suun kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa. Keskimdarin AUC-arvo oli noin
1,7-kertainen (vaihteluvali 1,1-2,1).

CYP3A4n indusorit, kuten rifampisiini, karbamatsepiini, fenytoiini ja mékikuisma, saattavat

indusoida oksikodonin metaboliaa ja lisdtd oksikodonin puhdistumaa, mikd saattaa pienentdd

oksikodonin pitoisuuksia plasmassa. Tasté syystd oksikodoniannosta on ehkd muutettava.

Seuraavassa yksityiskohtaisia esimerkkeja:

e 300 mg mikikuismaa (CYP3A4mn indusori) kolmesti vuorokaudessa viidentoista vuorokauden
ajan pienensi suun kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa. Keskimdarin AUC-arvo oli noin
50 % pienempi (vaihteluvdli 37-57 %).

e 600 mg rifampisiinia (CYP3A4:n indusori) kerran vuorokaudessa seitsemin vuorokauden ajan
pienensi suun kautta otettavan oksikodonin AUC-arvoa. Keskimiirin AUC-arvo oli noin 86 %
pienempi.

CYP2D6:mn estdjit, kuten paroksetiini ja kinidiini, saattavat vihentdd oksikodonin puhdistumaa, mika
saattaa suurentaa oksikodonin pitoisuuksia plasmassa.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Tamén ladkevalmisteen kiyttod raskauden ja imetyksen tai synnytyksen aikana tulee valttaa
mahdollisuuksien mukaan.

Raskaus

On vain vihédn tietoja oksikodonin kaytostd raskaana oleville naisille. Opioideja synnytystd edeltdvien
3—4 vilkkon aikana kdyttineiden &itien lapsia on seurattava hengityslaman varalta.

Oksikodonihoitoa saavien ditien vastasyntyneilld lapsilla voi esiintyd vieroitusoireita.

Imetys
Oksikodoni saattaa erittyd rintamaitoon ja aiheuttaa vastasyntyneelle hengityslamaa. Tésté syysté
oksikodonia ei pidd antaa imettdville dideille.

Hedelmillisyys
Tutkimuksia vaikutuksesta ihmisen hedelméillisyyteen tai sikidaikaisen altistuksen vaikutuksista

syntymén jilkeen eiole tehty.
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

Oksikodonilla saattaa olla haitallinen vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn. Oksikodoni voi
vaikuttaa potilaiden reaktioaikaan yksilollisesti ja annoskoosta riijppuen. Sen vuoksi potilaiden ei pidad
ajaa tai kayttda koneita lddkkeen vaikutuksen alaisena.

4.8 Haittavaikutukset



Haittavaikutukset ovat tyypillisid puhtaiden opioidiagonistien haittavaikutuksia. Ladketoleranssia ja
riippuvuutta voi kehittyd (ks. kohta 4.4). Ummetusta voidaan ehkiistd asianmukaisella laksatiivilla.
Jos pahoinvointi ja oksentelu ovat ongelma, oksikodoni voidaan ottaa samanaikaisesti antiemeetin
kanssa.

Haittavaikutusten luokittelu perustuu seuraaviin esiintymistiheysluokkiin:

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 Saatavissa oleva tieto eiriitd esiintyvyyden
Immuunijirjestelma:

Melko harvinaiset: yliherkkyys.
Yleisyys tuntematon: anafylaktinen reaktio, anafylaktoidi reaktio.

Aineenvaihdunta ja ravitsemus:
Yleiset: heikentynyt ruokahalu.
Melko harvinaiset: elimiston kuivuminen.

Psyykkiset héiriot:

Yleiset: ahdistuneisuus, sekavuus, masennus, unettomuus, hermostuneisuus, epdnormaalit ajatukset,
epanormaalit unet.

Melko harvinaiset: agitaatio, affektilabiilius, euforian tunne, aistiharhat, sukupuolivietin
heikkeneminen, lddkeriippuvuus (ks. kohta 4.4), ajan ja paikan tajun hdmértyminen, mielialan muutos,
rauhattomuus, dysforia.

Yleisyys tuntematon: aggressiivisuus.

Hermosto:

Hyvin yleiset: unelaisuus, heitehuimaus, paansarky.

Yleiset: vapina, letargia, sedaatio.

Melko harvinaiset: amnesia, kouristukset, hypertonia, hypoestesia, tahattomat lihassupistukset,
puhehiirid, synkopee, parestesia, makuaistin muutokset (dysgeusia), hypotonia.

Yleisyys tuntematon: hyperalgesia.

Silmét:
Melko harvinaiset: naon heikkeneminen, mioosi.

Kuulo ja tasapainoelin:
Melko harvinaiset: huimaus.

Sydén:
Melko harvinaiset. Sydamentykytykset (vieroitusoireiden yhteydessi), supraventrikulaarinen
takykardia.

Verisuonisto:
Melko harvinaiset: vasodilataatio, kasvojen punoitus.
Harvinaiset: hypotensio, ortostaattinen hypotensio.

Hengityselimet, rintakehé ja vélikarsina:

Yleiset: hengenahdistus, keuhkoputkien spasmit, vihentynyt yskiminen.
Melko harvinaiset: hengityslama, hikka.

Yleisyys tuntematon: sentraalinen uniapneaoireyhtyma.

Ruoansulatuselimistd:
Hyvin yleiset:ummetus, pahoinvointi, oksentelu.



Yleiset: vatsakipu, ripuli, suun kuivuminen, dyspepsia.
Melko harvinaiset: nielemishdirio, ilmavaivat, royhtdily, ileus, gastriitti.
Yleisyys tuntematon: hammaskaries.

Maksa ja sappi:
Melko harvinaiset: maksaentsyymiarvojen kohoaminen, sappikolikki.
Yleisyys tuntematon: kolestaasi.

Tho ja ihonalainen kudos:

Hyvin yleiset: kutina.

Yleiset: ihottuma, likahikoilu.

Melko harvinaiset: thon kuivuminen, kesivd ihottuma.
Harvinaiset: nokkosihottuma.

Munuaiset ja virtsatiet:
Melko harvinaiset: virtsaumpi, virtsaputken spasmi.

Sukupuolielimet ja rinnat:
Melko harvinaiset: erektiohdirio, hypogonadismi.
Yleisyys tuntematon: kaukautisten poisjaanti.

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat:

Hyvin yleiset: heikkous, visymys.

Melko harvinaiset: vieroitusoireet, huonovointisuus, turvotus, raajojen turvotus, ladketoleranssi, jano,
kuume, vilunvéristykset.

Yleisyys tuntematon: vastasyntyneen vieroitusoireet.

Léadkeriippuvuus

Ladkeriippuvuus voi kehittyéd toistuvilla Oxycodone Kalceks-annoksilla, vaikka ne olisivat
terapeuttisia. Ladkeriippuvuuden riskiin voivat vaikuttaa potilaan yksilolliset riskitekijat sekéd
opioidihoidon annostus ja kesto (ks. kohta 4.4).

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Lidkkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus

Yliannostuksen oireet

Oksikodonin akuutin ylannostuksen oireita voivat olla mioosi, hengityslama, hypotensio ja
hallusinaatiot. Pahoinvointi ja oksentelu ovat yleisid lievemmissé tapauksissa. Ei-syddnperdinen
keuhkopoho ja rabdomyolyysi ovat erityisen yleisid opioidikipulddkkeiden laskimoon annon jilkeen.
Vaikeammissa tapauksissa voi esiintyd verenkiertokollapsia ja uneliaisuutta, joka voi edeté stuporiin
tai koomaan, hypotoniaan, bradykardiaan, keuhkopéhoon ja mahdollisesti kuolemaan. Oksikodonin
yhannostuksen yhteydessd on havaittu toksista leukoenkefalopatiaa.

Samanaikainen alkoholin tai muiden psykoaktiivisten ldidkkeiden nauttiminen voimistaa
yliannostuksen vaikutuksia.

Yliannostuksen hoito


http://www.fimea.fi/

Ensimmaéiseksi on huolehdittava hengitysteiden avoimuudesta sekd ventilaatiohoidon aloittamisesta tai
kontrolloidusta hengityksestd. Puhtaat opioidiantagonistit, kuten naloksoni, ovat spesifisid antidootteja
opioidiyliannostuksen oireille. Muita tukitoimia on kdytettiva tarpeen mukaan.

Vaikeassa yliannostustapauksessa annetaan laskimoon naloksonia (0,4—2 mg aikuisille ja 0,01 mg/kg
lapsille), jos potilas on koomassa tai hdnelld on hengityslama. Kerta-annos toistetaan 2 minuutin
vélein, jos vastetta ei saada. Jos on annettava toistuvia annoksia, hyva aloitusinfuusio on 60 %
aloitusannoksesta/tunti. 50 mlaan dekstroosia sekoitetulla 10 mgn luoksella saadaan 200 pg/mln
infuusio infuusiopumppua varten (annosta muutetaan klimisen hoitovasteen mukaan). Infuusiot eivét
korvaa potilaan kliinisen tilan sdédnnoéllistd arviointia.

Lihaksensisdistd naloksonia voidaan vaihtoehtoisesti kdyttda, jos suoniyhteyttd ei saada avattua. Koska
naloksonin vaikutus kestdd suhteellisen lyhyen ajan, potilasta on seurattava tarkoin, kunnes spontaani
hengitys on varmasti palautunut. Naloksoni on kilpaileva antagonisti, ja potilaille, joilla on vakavia
myrkytysoireita, saatetaan joutua antamaan suuri annos (4 mg).

Lievemmissé yliannostuksissa annetaan 0,2 mg naloksonia laskimoon, ja annosta nostetaan
tarvittaessa 0,1 mg kahden minuutin vélein.

Potilasta tdytyy seurata vihintdin 6 tunnin ajan viimeisen naloksoniannoksen annon jilkeen.

Naloksonia ei saa antaa, jos potilaalla ei ole oksikodonin yliannostuksen aiheuttamaa kliinisesti
merkittdvid hengityslamaa tai verenkiertovajausta. Varovaisuutta on noudatettava naloksonin annossa
potilaille, joiden tiedetéén tai epéillidn olevan fyysisesti riippuvaisia oksikodonista. T&lloin opioidien
vaikutusten &killinen tai tiydellinen poistaminen voi aiheuttaa kipua ja akuutin vieroitusoireyhtymén.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

51 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmi: Luonnolliset opiumalkaloidit,
ATC-koodi: NO2AA05

Oksikodoni on puhdas opioidiagonisti, jolla eiole antagonistisia ominaisuuksia. Oksikodonilla on
affiniteettia kappa-, mu- ja deltaopioidireseptoreihin aivoissa ja selkdytimessd. Oksikodonin vaikutus
on samankaltainen kuin morfiinilla. Oksikodoni vaikuttaa pddasiassa lievittdimalld kipua,
ahdistuneisuutta ja yskda sekd rauhoittamalla.

Ruoansulatusjirjestelmi
Opioidit saattavat aiheuttaa Oddin sulkijalihaksen spasmeja.

Umpieritysijarijestelmé
Ks. kohta 4.4.

Muut farmakologiset vaikutukset

In vitro- ja eldiinkokeissa on havaittu luonnollisten opioidien, kuten morfiinin, erilaisia vaikutuksia
immuunijirjestelmdn osa-alueisiin. Néiden I6ydosten kliininen merkitys on tuntematon. Ei tiedeti,
onko oksikodonilla, joka on puolisynteettinen opioidi, morfiinin kaltaisia immunologisia vaikutuksia.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Terveille tutkittaville tehdyt farmakokineettiset tutkimukset ovat osoittaneet, ettd 5 mgn
oksikodoniannoksen hydtyosuus on sama riijppumatta siitd, annetaanko annos laskimoon vai ihon alle,
yhtend boluksena vai jatkuvana 8 tunnin infuusiona.



Naisilla oksikodonipitoisuudet plasmassa ovat keskimdérin jopa 25 % suurempia kuin miehilld
suhteessa painoon.

Jakautuminen
Imeytymisen jilkeen oksikodoni jakautuu koko elimistoon. Oksikodoni sitoutuu plasman proteiineihin
noin 45-prosenttisesti. Oksikodoni ldpdisee istukan ja erittyy rintamaitoon.

Biotransformaatio ja eliminaatio

Oksikodoni metaboloituu maksassa noroksikodoniksi, oksimorfoniksi ja erilaisiksi
glukuronidikonjugaateiksi. Metaboliittien kipua lievittdvalld vaikutuksella ei ole klinistd merkitysta.
Oksikodoni ja sen metaboliitit erittyvit sekd virtsaan ettd ulosteeseen.

Erityisryhmdt

likkddt potilaat
Ik vaikuttaa vain véhéisessd midrin oksikodonipitoisuuksiin plasmassa: idkkailld potilailla
pitoisuudet ovat 15 % suuremmat kuin nuorilla henkildilla.

Maksan ja munuaisten vajaatoiminta

Lievéé tai vaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla oksikodonin ja noroksikodonin
pitoisuudet plasmassa saattavat olla tavallista suurempia ja oksimorfonin pitoisuudet plasmassa taas
tavallista pienempid. Oksikodonin eliminaation puolintumisaika saattaa pidentyd, ja myos ldédkkeen
vaikutukset saattavat voimistua.

Lievia tai vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla oksikodonin ja sen metaboliittien
pitoisuudet plasmassa saattavat olla tavallista suuremmat. Oksikodonin eliminaation puolintumisaika
saattaa pidentyd, ja my0s lidkkeen vaikutukset saattavat voimistua.

Toisin kuin morfiinivalmisteilla, oksikodonin anto eisaa atkaan merkittdvid aktiivisten metaboliittien
pitoisuuksia. Oksikodonin pitoisuus plasmassa voi kuitenkin suurentua tdssd potilasjoukossa
verrattuna potilaisiin, joiden munuaistoiminta tai maksan toiminta on normaalia. Kirjallisuudessa on
raportoitu tutkimuksista, joissa on kdytetty muita laskimoon annettavia oksikodonivalmisteita.
Ladkkeitd annettiin bolusinjektiona kuudelle potilaalle, joilla oli loppuvaiheen maksakirroosi, ja
kymmenelle potilaalle, joilla oli loppuvaiheen munuaisten vajaatoiminta. Jokaisessa tapauksessa
oksikodonin eliminaatio oli heikentynyt.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Rottakokeissa oksikodonilla ei todettu vaikutusta hedelméllisyyteen tai alkion kehitykseen. Kaniineilla
todettiin kuitenkin emolle toksisilla annoksilla annosriippuvainen kehityshiirididen lisdéntyminen
(tavanomaista enemmén presakraalinikamia, ylimédérdisid kylkiluupareja). Rotilla tehdyssé pre- ja
postnataalisen kehityksen tutkimuksessa ei havaittu vaikutuksia fyysisen, sensorisen ja
heijastekehityksen parametreissa eiké kiyttdytymis- ja lisddntymisindekseissa.

Tiedot oksikodonilla tehdyistd geenitoksisista tutkimuksista eivit viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.
Pitkédn aikavilin karsinogeenisuustutkimuksia eiole tehty.

In vitro -tutkimuksissa oksikodonilla on todettu klastogeenista potentiaalia. Vastaavia vaikutuksia ei
kuitenkaan ole havaittu in vivo -olosuhteissa edes toksisilla annoksilla. Tulokset viittaavat sithen, ettd
oksikodonin mutageenisuusriski ihmisille hoitoannoksilla voidaan sulkea pois riittdvdn varmasti.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Sitruunahappomonohydraatti



Natriumsitraatti

Natriumkloridi

Natriumhydroksidi (pH:n séédtdmiseen)
Kloorivetyhappo, vékevé (pH:n sddtdmiseen)
Injektionesteisiin kaytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden lidkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niité, jotka
mainitaan kohdassa 6.6.

Jos Oxycodone Kalceks annetaan samanaikaisesti syklitsiinin kanssa ja syklitsiinin pitoisuus
yhdistelméliuoksessa on enintddn 3 mg/ml, merkkejd saostumisesta ei esiinny 24 tunnin pituisen
sdilytyksen aikana huoneenlimmdssé. Saostumista on osoitettu esiintyvin, kun Oxycodone Kalceks -
valmistetta annetaan samanaikaisesti syklitsinin kanssa ja syklitsiinin pitoisuus on yli 3 mg/ml tai jos
liuos on laimennettu injektioihin tarkoitetulla 0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml).
Syklitsiinin pitoisuus voi olla yli 3 mg/ml, jos Oxycodone Kalceks -injektion annosta kuitenkin
pienennetiin ja livosta laimennetaan riittdvasti injektionesteisiin kdytettdvalld vedelld. On
suositeltavaa kéyttda laimentimena injektionesteisiin kaytettdvaa vettd, kun syklitsiinid ja
oksikodonihydrokloridia annetaan samanaikaisesti joko laskimoon taiihon alle infuusiona.
Proklorperatsiini on kemiallisesti yhteensopimaton Oxycodone Kalceks -valmisteen kanssa.

6.3 Kestoaika
Avaamaton ampulli: 2 vuotta

Kestoaika ensimméisen avaamisen jilkeen: Lidkevalmiste on kdytettdva heti ampullin avaamisen
jalkeen.

Kestoaika laimentamisen jilkeen:

Valmisteen on osoitettu sdilyvin kemiallisesti ja fysikaalisesti stabiilina 24 tunnin ajan 25 °C:ssa ja
2-8 °C:ssa.

Mikrobiologiselta kannalta valmiste on kéytettdva vélittdoméasti. Jos valmistetta ei kdytetd valittomasti,
sdilytysaika ja sdilytysolosuhteet ennen kdyttod ovat kiyttdjan vastuulla eivitkd saa normaalisti ylittda
yhteensd 24 tuntia Iimpdtilassa 2 °C—8 °C, ellei laimennus ole tapahtunut kontrolloiduissa ja
validoiduissa aseptisissa olosuhteissa.

6.4  Siilytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita. Eisaa jadtya.
Laimennetun tai ensimmaéistd kertaa avatun lidkevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.
6.5 Pakkaustyyppija pakkauskoko (pakkauskoot)

Tyypin I vérittdmét 1 mln tai 2 mln lasiampullit.

Ampullien eri vahvuudet ja tilavaudet on merkitty tietynvérisilld renkailla.
Pakkauskoko:

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml

5, 10 tai 25 kpl 1 ml ampulleja

5 tai 10 kpl 2 ml ampulleja

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml
5 tai 10 kpl 1 ml ampulleja

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdimétti ole myynnissa.



6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Injektio on annettava heti ampullin avaamisen jilkeen. Avaamisen jilkeen kdyttdmattd jadnyt osuus on
havitettava.

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml, laimentamaton tai laimennettuna vahvuuteen 1 mg/ml injektiothin
tarkoitetulla 0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella (9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella
(50 mg/ml) tai injektionesteisiin kéytettdvilld vedelld, ja Kalceks 50 mg/ml, laimentamaton tai
laimennettuna vahvuuteen 3 mg/ml injektioihin tarkoitetulla 0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella
(9 mg/ml), 5-prosenttisella dekstroosiliuoksella (50 mg/ml) tai injektionesteisiin kaytettavalld vedelld,
on fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiili kosketuksessa polypropeeni- tai polykarbonaattiruiskujen,
polyeteeni- tai PVC-letkujen sekd PVC- tai EV A-infuusiopussien kanssa 24 tunnin ajan
huoneenlaimmossa (25 °C) ja 2—8 °C:ssa.

Laimentamatonta tai vahvuuteen laimennettua Oxycodone Kalceks -liuosta ei tarvitse sdilyttda valolta
suojattuna, jos sitd kdytetddn ndissd tutkimuksissa kdytettyjen infuusionesteiden ja laitekokoonpanojen
kanssa.

Valmiste on yhteensopiva my0s seuraavien lidkevalmisteiden kanssa: hyoskiinibutyylibromidi,
hyoskiinihydrobromidi, deksametasoninatriumfosfaatti, haloperidoli, midatsolaamihydrokloridi,
metoklopramidihydrokloridi, levomepromatsiinihydrokloridi, glykopyrroniumbromidi,
ketamimihydrokloridi.

Laimentamattoman liuoksen epdasianmukainen késittely alkuperdisen ampullin avaamisen jilkeen ja
laimennettujen liuosten epdasianmukainen késittely saattaa vaarantaa tuotteen steriiliyden.

Ali kilytd titd Eiketti, jos huomaat nikyvid muutoksia likevalmisteen ulkonidssé, (esim. hiukkasia).

Kéyttdmiton lddkevalmiste tai jate on hivitettdvé paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7.  MYYNTILUVAN HALTILJA
ASKALCEKS

Krustpils iela 71E, Riga, LV-1057, Latvia

Tel.: +371 67083320

Séhkoposti: kalceks@kalceks. v

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

10 mg/ml: 35786

50 mg/ml: 35787

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivimééra: 07.03.2019

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

13.01.2023



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml injektions-/infusionsvétska, losning
Oxycodone Kalceks 50 mg/ml ijektions-/infusionsvétska, losning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml:
Varje 1 ml-ampull innehaller 10 mg oxikodonhydroklorid (motsvarande 9 mg oxikodon).
Varje 2 ml-ampull innehéller 20 mg oxikodonhydroklorid (motsvarande 18 mg oxikodon).

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml:
Varje | ml-ampull innehéller 50 mg oxikodonhydroklorid (motsvarande 45 mg oxikodon).

For fullstandig forteckning 6ver hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvétska, 16sning (inj./inf.).
Klar, farglos 16sning fri fran synliga partiklar.
Losningens pH ar 4,5-5,5.

Osmolalitet dr cirka 285 mOsmol/kg.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

For behandling av mattlig till svar smérta hos patienter med cancer och postoperativ smérta.
For behandling av svar smérta som kriver behandling med starka opioider.
Oxycodone Kalceks dr endast avsett for vuxna.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering

Dosen ska anpassas efter smartans intensitet, patientens allméntillstdind samt tidigare eller samtidig
medicinering.

Vuxna over 18 dr:
Foljande startdoser rekommenderas. En gradvis dosdkning kan vara nddvéndig vid otillrdcklig
smértlindring eller om smértans intensitet okar.

Intravenost (som bolus): Spad till 1 mg/ml i 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid injektionsvétska, 16sning,
50 mg/ml (5 %) glukos injektionsvétska, 16sning eller vatten for injektionsvétskor. Administrera en
bolusdos pa 1 till 10 mg langsamt under 1-2 minuter.

Doser ska inte ges oftare dn var fjarde timme.

Intravendst (som infusion): Spéd till 1 mg/ml 1 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid injektionsvétska,
16sning, 50 mg/ml (5 %) glukos injektionsvdtska, 16sning eller vatten for injektionsvatskor.
En startdos pa 2 mg/timme rekommenderas.




Intravendst (patientkontrollerad smértlindring [PCA]): Spad till 1 mg/ml i 9 mg/ml (0,9 %)
natriumklorid injektionsvétska, 16sning, 50 mg/ml (5 %) glukos injektionsvétska, 16sning eller vatten
for injektionsvétskor.

Bolusdoser pa 0,03 mg/kg ska administreras med en minsta spérrtid pd 5 minuter.

Subkutant (som bolus): Anvind som en koncentration pa 10 mg/ml. Spdd Oxycodone Kalceks

50 mg/ml 1 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid njektionsvétska, 1osning, 50 mg/ml (5 %) glukos
injektionsvitska, 16sning eller vatten for injektionsvétskor. En startdos pd 5 mg med upprepning var
fjairde timme vid behov rekommenderas.

Subkutant (som infusion): Spdd vid behov i 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid injektionsvitska, 16sning,
50 mg/ml (5 %) glukos injektionsvatska, 16sning eller vatten for injektionsvétskor.

En startdos pa 7,5 mg/dag rekommenderas till opioidnaiva patienter med gradvis titrering till
symtomkontroll.

Cancerpatienter som byter fran oralt oxikodon kan behdva mycket hogre doser (se nedan).

Byte mellan oralt och parenteralt oxikodon

Dosen ska baseras pa foljande forhallande: 2 mg oralt oxikodon motsvarar 1 mg parenteralt oxikodon.
Det méaste understrykas att detta forhallande endast ar riktgivande for viken dos som kravs. Pé grund
av interindividuell variation maste varje patient titreras noga till implig dos. Vid byte av opioida
lakemedel ska patienten Gvervakas noga tills stabilitet uppnatts.

Byte frdn intravendst morfin till intravendst oxikodon

Hos patienter som har behandlats med i.v. morfin foére behandling med i.v. oxikodon ska dygnsdosen
baseras pa ekvipotensforhallandet 1:1. Det méste understrykas att detta forhallande endast ar
riktgivande for vilken dos som kréavs. Pa grund av interindividuell variation maste varje patient titreras
noga till lAimplig dos. Patienten ska dvervakas noga tills stabilitet uppnétts.

,fl:'ldre patienter
Aldre patienter ska behandlas med forsiktighet. Lagsta mojliga dos ska ges med noggrann titrering tills
smértkontroll uppnés.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion

Behandling ska inledas med forsiktighet hos dessa patienter. Den rekommenderade startdosen for
vuxna bor reduceras med 50 % (t.ex. en dygnsdos pa 10 mg oralt hos opioidnaiva patienter), och
individanpassad titrering ske tills implig smartlindring erhalles i forhdllande till patientens kliniska
situation (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Det finns inga data fran anvindning av injicerat oxikodon hos patienter under 18 é&r.

Anvindning mot icke-malign smdrta

Opioider ér inte forstahandsbehandling for kronisk icke-malign smérta, och rekommenderas heller inte
som enda behandling. Typer av kronisk smérta som visats lindras av starka opioider inkluderar kronisk
artrossmaérta och sjukdomar i mellankotsskivorna.

Behandlingsmal och utsdttning av behandlingen

Innan behandling med Oxycodone Kalceks padbdrjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar
behandlingstid och behandlingsmal, samt en plan for behandlingens avslut, dverenskommas med
patienten i enlighet med riktlinjer for sméarthantering. Under behandlingen ska likare och patient ha tat
kontakt for att utvirdera behovet av fortsatt behandling samt ta stéllning till utsédttning och justering av
doseringen vid behov. Nar en patient inte lingre behover behandling med oxikodon kan det vara
tillrddligt att trappa ned dosen gradvis for att forhindra utséttningssymtom. Om adekvat smértkontroll
inte uppnas ska mojlig hyperalgesi, tolerans och progression av underliggande sjukdom Gvervigas (se
avsnitt 4.4).

Behandlingstid



Oxikodon ska inte anvdndas lingre dn nddvandigt.
Anvisningar om spadning av likemedlet fére administrering finns i avsnitt 6.6.
Administreringssatt

Subkutan injektion eller infusion.
Intravends injektion eller infusion.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot oxikodon eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Oxikodon far inte anvidndas i ndgon situation dér opioder &r kontraindicerade:
- kénd 6verkénslighet mot morfin eller andra opioider

- allvarlig andningsdepression med hypoxi

- svar kronisk obstruktiv lungsjukdom

- cor pulmonale

- svar bronkialastma

- forhojd koldioxidniva i blodet

- paralytisk ileus

- akut buk

- kronisk forstoppning.

4.4 Varningar och forsiktighet

Den storsta risken med for stora méngder opioider dr andningsdepression. Forsiktighet méste iakttas
nér oxikodon ges till forsvagade dldre patienter, patienter med kraftigt nedsatt lungfunktion, patienter
med nedsatt lever- eller njurfunktion, patienter med myxddem, hypotyreos, Addisons sjukdom, toxisk
psykos, prostataforstoring, binjurebarksinsufficiens, alkoholism, delirium tremens, sjukdomar i
gallgdngen, pankreatit, inflammatoriska tarmsjukdomar, hypotoni, hypovolemi, forhojt intrakraniellt
tryck, skallskada (pa grund av forhojt intrakraniellt tryck) eller patienter som tar MAO-hdmmare.

Risker vid samtidig anvidndning av sedativa likemedel sdsom bensodiazepiner eller liknande
laikemedel

Samtidig anvidndning av bensodiazepiner och opioider kan leda till sedering, andningsdepression,
koma och dod. P4 grund av dessa risker forbehdlls samtidig forskrivning av sedativa likemedel sésom
bensodiazepiner eller liknande likemedel med opioider till patienter for vilka andra
behandlingsalternativ inte dr mojliga. Om det beslutas att forskriva bensodiazepiner samtidigt med
opioider ska liagsta effektiva dos anvindas och behandlingstiden ska vara sa kort som mgjligt (se dven
allmidnna doseringsrekommendationer i avsnitt 4.2). Patienterna ska noga foljas med avseende tecken
och symtom pa andningsdepression och sedering. I detta avseende dr det starkt rekommenderat att
informera patienter och deras vardgivare om att vara uppméarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Oxycodone Kalceks ska inte anvdndas om det finns en risk for paralytisk ileus. Om paralytisk ileus
missténks eller forekommer under anvéndning ska behandlingen med Oxycodone Kalceks avbrytas
omedelbart.

Kirurgiska ingrepp
Oxycodone Kalceks ska anvindas med forsiktighet pre- eller intraoperativt och inom de forsta
12-24 timmarna postoperativt.

Liksom alla opioidpreparat ska oxikodon anviandas med forsiktighet efter bukkirurgi eftersom opioider
forsdmrar gastrointestinal motilitet och likemedlet ska inte anvdndas forrén likaren har forsékrats sig
om att tarmfunktionen &r normal.

Icke-malign smérta
For lampliga patienter med kroniskt icke-malign smérta ska opioider anvéndas som del av ett
omfattande behandlingsprogram som inkluderar andra likemedel och behandlingsmetoder. En viktig




del av bedomningen av en patient med kronisk icke-malign smaérta dr patientens anamnes betraffande
beroende och drogmissbruk.

Om opioidbehandling beddms limplig for patienten dr det frimsta malet med behandlingen inte att
minimera opioiddosen utan snarare att uppnd en dos som ger adekvat smértlindring med sa fa
biverkningar som mojligt.

Endokrina systemet

Opioider kan paverka hypotalamus-hypofys-adrenal- eller gonadalaxeln. Foérdndringar som kan ses
inkluderar forhojt prolaktin i serum och minskat kortisol och testosteron i plasma. Kliniska symtom
kan uppkomma till foljd av dessa hormonella fordndringar.

Somnrelaterade andningsstorningar
Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstdrningar sdsom central sémnapné och somnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sémnapné Skar med dosen. Overviig att minska den totala opioiddosen
till patienter med central sémnapné.

Opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)

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

Upprepad anvéindning av Oxycodone Kalceks kan leda till opioidbrukssyndrom. En hégre dos och mer
langvarig behandling kan dka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller avsiktlig
felanviandning av Oxycodone Kalceks kan resultera i 6verdos och/eller dodsfall. Risken for att
utveckla opioidbrukssyndrom &r forhdjd hos patienter med en personlig anamnes eller familjeanamnes
(fordldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos patienter som anvénder
tobak eller hos patienter med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex. egentlig depression, dngest
och personlighetsstdrningar).

Innan behandling med Oxycodone Kalceks pabdrjas och under behandlingen ska behandlingsmal och
en utsittningsplan 6verenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fore och under behandling ska
patienten ocksé informeras om riskerna for och tecknen pa opioidbrukssyndrom. Om sddana tecken
uppstar ska patienten radas att kontakta Idkare.

Patienterna ska dvervakas for tecken pa drogsokande beteende (t.ex. for tidiga énskemal om
pafylning). Detta inkluderar en genomgang av opioider och psykoaktiva likemedel (sdsom
bensodiazepiner) som anvinds samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pé
opioidbrukssyndrom ska konsultation med en beroendespecialist Gvervigas.

Tolerans

Patienten kan utveckla tolerans mot likemedlet vid langvarig anvindning och kréva allt hogre doser
for att uppritthélla smértkontroll. Langvarig anviandning av detta likemedel kan leda till fysiskt
beroende och utséttningssyndrom kan férekomma efter abrupt avbrott av behandlingen.

Utséattningssyndrom

Nér en patient inte lingre behover behandling med oxikodon kan det vara lampligt att trappa ner dosen
gradvis for att forhindra utsittningssymtom. Opioidabstinens eller utsdttningssyndrom utmérks av
nagra eller samtliga av foljande symtom: rastloshet, lakrimation, rinorré, gispning, svettningar, frossa,
myalgi, pupillvidgning och hjartklappning. Andra symtom kan ocksé utvecklas, diribland: irritabilitet,
angest, ryggsmarta, ledvérk, svaghet, bukkramper, sémnldshet, illamaende, anorexi, krdkningar,
diarré, forhdjt blodtryck och forhdjd andningsfrekvens eller hjartfrekvens.

Liksom for andra opioider kan spddbarn fodda av opioidberoende mdodrar uppvisa utséttningssymtom
och drabbas av andningsdepression vid fodseln.

Hyperalgesi
Hyperalgesi som inte svarar pa ytterligare dosokning av oxikodon kan forekomma, sérskilt vid hoga

doser. En dosreduktion av oxikodon eller byte till en alternativ opioid kan behdvas.

Alkohol



Samtidig anvéndning av alkohol och Oxycodone Kalceks ska undvikas eftersom det kan ge dkad risk
for biverkningar.

Detta lakemedel innehdller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per 1 ml, d.v.s. ar nést intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Samtidig anvdndning av sedativa likemedel sdsom bensodiazepiner eller liknande likemedel
tillsammans med opioider sdsom Oxycodone Kalceks okar risken for sedering, andningsdepression,
koma och dod pa grund av att den additiva CNS-depressiva effekten. Dosering och behandlingstid vid
samtidig anvidndning ska begrdnsas (se avsnitt 4.4).

Likemedel som paverkar CNS inkluderar bland annat lugnande medel, anestetika, hypnotika,
antidepressiva medel, bensodiazepinrelaterade medel, fentiaziner, neuroleptika, alkohol, andra
opioider, muskelavslappnande medel och blodtryckssdnkande medel.

Samtidig administrering av oxikodon och antikolinergika eller likemedel med antikolinerg aktivitet
(t.ex. tricykliska antidepressiva medel, antihistaminer, antipsykotika, muskelavslappnande medel,
antiparkinsonmedel) kan forstérka antikolinerga biverkningar. Oxikodon ska anvdndas med
forsiktighet och dosen kan behdva minskas hos patienter som anvénder dessa likemedel.

MAO-hdammare dr kiinda for att interagera med narkotiska analgetika. MAO-hdmmare orsakar CNS-
excitation eller -depression med hyper- eller hypotensiv kris (se avsnitt 4.4). Oxikodon ska anvéindas
med forsiktighet hos patienter som samtidigt far MAO-hdmmare eller som fatt MAO-hdmmare under
de senaste tva veckorna (se avsnitt 4.4).

Samtidig administrering av oxikodon och serotonerga medel, sasom selektiva
serotoninaterupptagshdmmare (SSRI) eller serotonin- och noradrenalindterupptagshimmare (SNRI),
kan orsaka serotonintoxicitet. Symtom pa serotonintoxicitet kan innefatta fordndrat mentalt tillstdnd
(t.ex. agitation, hallucinationer, koma), autonom instabilitet (t.ex. takykardi, labilt blodtryck,
hypertermi), neuromuskuldra rubbningar (t.ex. hyperreflexi, inkoordination, stelhet) och/eller
gastrointestinala symtom (t.ex. illamaende, krikningar, diarré). Oxikodon ska anvindas med
forsiktighet och dossidnkning kan behdvas hos patienter som anvinder dessa likemedel.

Alkohol kan forstirka de farmakodynamiska effekterna av oxikodon och samtidig anvindning ska
darfor undvikas.

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

CYP3A4 himmare, sasom makrolidantibiotika (t.ex. klaritromycin, erytromycin och telitromycin),
azolantimykotika (t.ex. ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol och posakonazol), proteashammare
(t.ex. boceprevir, ritonavir, indinavir, nelfinavir och sakvinavir), cimetidin och grapefruktjuice kan
orsaka minskat clearance av oxidodon vilket kan leda till 6kade plasmakoncentrationer av oxikodon.
Diérfor kan det vara nédvéndigt att justera oxikodondosen i motsvarande grad.

Nedan foljer ndgra specifika exempel:

e Itrakonazol, en potent CYP3A4-hdmmare, som gavs i en oral dos pa 200 mg i fem dagar 6kade
AUC av oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC cirka 2,4 ganger hogre (intervall 1,5-3,4).

e  Vorikonazol, en CYP3A4-hdmmare, som gavs i dosen 200 mg tvd ganger dagligen i fyra dagar
(de tva forsta doserna gavs som 400mg) okade AUC av oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC
cirka 3,6 ganger hogre (intervall 2,7-5,6).

e  Telitromycin, en CYP3A4-hdmmare, som gavs oralt i dosen 800 mg i fyra dagar 6kade AUC av
oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC cirka 1,8 ganger hogre (intervall 1,3-2.3).

e  Grapefruktjuice, en CYP3A4-hdmmare, som gavs i dosen 200 ml tre gdnger dagligen i fem dagar
okade AUC av oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC cirka 1,7 ganger hogre (intervall 1,1-2,1).



CYP3A4-inducerare sdsom rifampicin, karbamazepin, fenytoin och johannesort kan 6ka metabolismen

av oxikodon och 6ka clearance av oxikodon vilket kan orsaka minskade plasmakoncentrationer av

oxikodon. Dérfor kan det vara nddvéndigt att justera oxikodondosen i motsvarande grad.

Nedan foljer nagra specifika exempel:

e  Johannesort, en CYP3A4-inducerare, som gavs i dosen 300 mg tre ginger dagligen i femton
dagar minskade AUC av oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC cirka 50 % lagre (intervall
37-57 %).

e Rifampicin, en CYP3A4-inducerare, som gavs i dosen 600 mg en gang dagligen i sju dagar
minskade AUC av oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC cirka 86 % lagre.

Liakemedel som hammar CYP2D6-aktiviteten sasom paroxetin och kinidin kan ge en minskad
clearance av oxikodon vilket kan leda till 6kade plasmakoncentrationer av oxikodon.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Anvindning av detta likemedel ska undvikas sa lingt som mojligt hos patienter som &r gravida,
ammar eller under forlossning.

Graviditet

Det finns begrinsade data fran anvéndningen av oxikodon hos gravida kvinnor. Spadbarn vars modrar
har fatt opioider under de sista 3 till 4 veckorna fore forlossningen ska dvervakas for
andningsdepression.

Utséttningssymtom kan férekomma hos nyfodda barn till médrar som behandlas med oxikodon.

Amning
Oxikodon kan utsondras i brostmjolk och kan leda till andningsdepression hos det nyfédda barnet.

Oxikodon bor darfor inte anviandas av ammande modrar.

Fertilitet
Inga studier avseende fertilitet eller postnatala effekter av intrauterin exponering har utforts.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Oxikodon kan forsdmra formagan att framfora fordon och anvanda maskiner. Oxikodon kan paverka
reaktionsformagan i varierande omfattning beroende pa dos och individuell kéanslighet. Patienter ska
darfor inte kora bil eller anvinda maskiner om de paverkas.

4.8 Biverkningar

Biverkningar forekommer normalt med rena opioidagonister. Tolerans och beroende kan férekomma
(se avsnitt 4.4) Forstoppning kan forebyggas med lampliga laxermedel. Omillaméende eller

krakningar orsakar besvir kan oxikodon kombineras med ett antiemetikum.

Biverkningar delas in i foljande frekvensgrupper:

Mycket vanliga >1/10

Vanliga >1/100, <1/10

Mindre vanliga >1/1 000, <1/100

Sallsynta >1/10 000, <1/1 000

Mycket sillsynta <1/10 000

Ingen kéind frekvens Kan inte berdknas fran tilleinglieca data

Immunsystemet:
Mindre vanliga: 6verkanslighet.
Ingen kdnd frekvens: anafylaktiska reaktioner, anafylaktoida reaktioner.



Metabolism och nutrition:
Vanliga: minskad aptit.
Mindre vanliga: dehydrering.

Psykiska storningar:

Vanliga: angest, forvirringstillstdnd, depression, somnloshet, nervositet, onormalt tinkande, onormala
drommar.

Mindre vanliga: agitation, affektlabilitet, eufori, hallucinationer, minskad libido, likemedelsberoende
(se avsnitt 4.4), desorientering, humorfordndringar, rastloshet, dysfori.

Ingen kdnd frekvens: aggression.

Centrala och perifera nervsystemet:

Mycket vanliga: somnolens, yrsel, huvudvark.

Vanliga: tremor, letargi, sedering.

Mindre vanliga: amnesi, konvulsioner, hypertoni, hypoestesi, ofrivilliga muskelsammandragningar,
talstorningar, synkope, parestesi, dysgeusi, hypotoni.

Ingen kdnd frekvens: hyperalgesi.

Ogon:
Mindre vanliga: synnedséttning, mios.

Oron och balansorgan:
Mindre vanliga: vertigo.

Hjértat:
Mindre vanliga: palpitationer (i samband med utsittningssymtom), supraventrikulir takykardi.

Blodkérl:
Mindre vanliga: vasodilatation, ansiktsrodnad.
Sédllsynta: hypotension, ortostatisk hypotension.

Andningsvigar, brostkorg och mediastinum:
Vanliga: dyspné, brokospasm, dimpad hostreflex.
Mindre vanliga: andningsdepression, hicka.
Ingen kdnd frekvens: centralt somnapnésyndrom.

Magtarmkanalen:

Mycket vanliga: forstoppning, illamaende, krakningar.
Vanliga: buksmérta, diarré, muntorrhet, dyspepsi.

Mindre vanliga: dysfagi, flatulens, rapningar, ileus, gastrit.
Ingen kdnd frekvens: tandkaries.

Lever och gallvigar:
Mindre vanliga: forhojda leverenzymer, gallkolik.
Ingen kdnd frekvens: kolestas.

Hud och subkutan vévnad:

Mycket vanliga: klada.

Vanliga:utslag, hyperhidros.

Mindre vanliga: torr hud, exfoliativ dermatit.
Sdllsynta: urtikaria.

Njurar och urinvigar:
Vanliga: urinretention, spasmer i urinledare.

Reproduktionsorgan och brostkortel:
Mindre vanliga: erektil dysfunktion, hypogonadism.



Ingen kdnd frekvens: amenorré.

Allmidnna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet:

Vanliga: asteni, trotthet.

Mindre vanliga: utsittningssyndrom, sjukdomskénsla, édem, perifert 6dem, likemedelstolerans, torst,
pyrexi, frossa.

Ingen kdnd frekvens: neonatalt utsdttningssyndrom.

Likemedelsberoende

Upprepad anvindning av Oxycodone Kalceks 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 misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Symtom pd overdosering

Akut dverdosering med oxikodon kan visa sig genom mios, andningsdepression, hypotensionoch
hallucinationer. Illaméende och krikningar &r vanliga i mindre allvarliga fall. Icke-kardiogent
lungédem och rabdomyolys ar sarskilt vanliga efter intravends injektion av opioidanalgetika.
Cirkulationssvikt och somnolens som &vergar i stupor eller koma, hypotoni, bradykardi, lungédem och
dod kan forekomma i allvarligare fall. Toxisk leukoencefalopati har observerats vid dverdosering av
oxikodon.

Effekterna av 6verdosering forstirks av samtidigt intag av alkohol eller andra psykofarmaka.

Behandling av 6verdosering

Primér uppméarksamhet skall ges till att upprétta fria luftvigar och insdttning av assisterad eller
kontrollerad ventilering. Rena opioidantagonister sdsom naloxon &r specifika antidoter mot symtom
orsakade av opioidéverdos. Andra understddjande atgérder ska séttas in vid behov.

Vid kraftig 6verdos ges naloxon intravenost (0,4 till 2 mg for en vuxen och 0,01 mg/kg kroppsvikt till
barn) om patienten &r i koma eller vid andningsdepression. Upprepa dosen med 2 minuters mellanrum
om inget svar erhalles. Om upprepad dosering behdvs dr en infusion av 60 % av den initiala dosen per
timme en lAmplig utgangspunkt. En 16sning med 10 mg, beredd i 50 ml glukos ger 200 mikrogram/ml
infusionsvitska med en intravends pump (dos anpassad efter kliniskt svar). Infusioner ersétter inte
regelbunden genomgang av patientens kliniska tillstdnd.

Intramuskulirt naloxon dr ett alternativ om intravends access inte dr majlig. Eftersom verkningstiden
for naloxon ar relativt kort méste patienten dvervakas noggrant tills spontan andning &r tillforlitligt
aterupprittad. Naloxon &dr en kompetetiv antagonist och hoga doser (4 mg) kan behdvas hos patienter
med allvarlig forgiftning.

Vid mindre allvarliga fall av 6verdosering ges 0,2 mg naloxon intravendst och dérefter vid behov
0,1 mg varannan minut.

Patienten ska observeras 1 minst 6 timmar efter den senaste dosen naloxon.


http://www.fimea.fi/

Naloxon ska inte administreras i franvaro av klinisk signifikant andningsdepression eller
cirkulationsdepression orsakad av en 6verdos av oxikodon. Naloxon ska ges med forsiktighet till
personer som ar eller misstdnks vara fysiskt beroende av oxikodon. I séddana fall kan ett abrupt eller
fullstandigt upphévande av opioida effekter framkalla smérta och akut utsattningssyndrom.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Naturliga opiumalkaloider.
ATC-kod: NO2AAO5

Oxikodon &r en ren opioidagonist utan antagonistiska egenskaper. Det har affinitet for kappa-, my-
och deltaopioidreceptorer i hjarnan och ryggmérgen. Oxikodon har en verkan som liknar den for
morfin. Den terapeutiska effekten dr frimst analgetisk, anxiolytisk, antitussiv och sedativ.

Magtarmkanalen
Opioider kan inducera spasmi Oddis sfinkter.

Endokrina systemet
Se avsnitt 4.4.

Andra farmakologiska effekter

Djurstudier och studier in vitro tyder pa olika effekter av naturliga opioider som morfin pa delar av
immunsystemet; den kliniska signifikansen av dessa fynd dr okdnd. Det &r inte kidnt huruvida
oxikodon, en halvsyntetisk opioid, har en immunologisk effekt som liknar den fér morfin.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Farmakokinetiska studier pa friska forsokspersoner har visat en ekvivalent tillgédnglighet av oxikodon
nir det administreras som en 5 mg-dos intravendst eller subkutant, som en bolusdos, eller som
kontinuerlig infusion dver 8 timmar.

Kvinnliga patienter har i genomsnitt upp till 25 % hogre plasmakoncentrationer av oxikodon dn méin
efter justering for en kroppsvikt

Distribution
Efter absorption distribueras oxikodon 1 hela kroppen. Cirka 45 % &r bundet till plasmaprotein.
Likemedlet passerar placenta och utséndras i brostmjolk.

Metabolism och eliminering

Likemedlet metaboliseras i levern till noroxikodon, oxymorfon ocholika konjugerade glukuronider.
Metaboliternas analgetiska effekter anses inte vara kliniskt betydelsefulla. Det aktiva likemedlet och
dess metaboliter utsondras i bade urin och av{oring.

Sdrskilda patientgrupper

Aldre
Plasmakoncentrationer av oxikodon paverkas endastiringa grad av alder och ar 15 % hogre hos éldre
jamfort med yngre patienter.

Nedsatt lever- och njurfunktion

Patienter med [tt till allvarligt nedsatt leverfunktion kan ha hogre plasmakoncentrationer av oxikodon
och noroxikodon och ldgre plasmakoncentrationer av oximorfon jamfort med patienter med normal
leverfunktion. Halveringstiden for oxikodon kan forlingas och detta kan atfoljas av férhojda



lakemedelseffekter.

Patienter med litt till allvarligt nedsatt njurfunktion kan hogre plasmakoncentrationer av oxikodon och
dess metaboliter jAmfort med patienter med normal njurfunktion. Halveringstiden for oxikodon kan
forlingas och detta kan atfoljas av forhgjda likemedelseffekter.

Till skillnad fr&n morfinpreparat resulterar administrering av oxikodon inte i signifikanta nivder av
aktiva metaboliter. Plasmakoncentrationer av oxikodon i denna patientgrupp kan dock vara hogre
jamfort med patienter med normal njur- eller leverfunktion. Studier med andra intravendsa
oxikodonpreparat administrerade som bolusinjektioner till sex patienter med kronisk leversjukdom
och tio patienter med kronisk njursjukdom har rapporterats i litteraturen. I samtliga fall sdgs forsémrad
eliminering av oxikodon.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Oxikodon hade ingen effekt pa fertilitet eller embryoutveckling i studier pa rattor. Hos kaniner
observerades dock en dosrelaterad dkning i utvecklingsméssig variabilitet (6kat antal presakrala
ryggkotor, extra par revben) vid dosnivaer som orsakade maternell toxicitet. I en studie av pre- och
postnatal utveckling hos ratta sags varken effekter pa parametrar for fysisk, reflexologisk eller
sensorisk utveckling och inte heller pa beteende eller reproduktion.

Data fran gentoxicitetsstudier med oxikodon visade inte nigra sérskilda risker for minniska. Inga
langtidsstudier avseende karcinogenicitet har utforts.

Oxikodon visade en klastrogen potential i in vitro-studier. Under in vivo-forhallanden observerades
dock inga sédana effekter, inte ens vid toxiska doser. Resultaten tyder pa att man med tillrdcklig
sékerhet kan utesluta att oxikodon ir férenat med en mutagen risk for ménniska vid terapeutiska
koncentrationer.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpimnen

Citronsyramonohydrat

Natriumcitrat

Natriumklorid

Natriumhydroxid (for pH-justering)
Koncentrerad saltsyra (for pH-justering)
Vatten for injektionsvétskor

6.2 Inkompatibilite ter
Detta likemedel far inte blandas med andra likemedel forutom de som ndmns i avsnitt 6.6.

Nir cyklizin ikoncentrationer om 3 mg/ml eller mindre blandas med Oxycodone Kalceks — vare sig
outspitt eller utspétt med vatten for injektionsvétskor -ses inga tecken pa utfillning under 24 timmars
forvaring vid rumstemperatur. Utfdllning har observerats i blandningar med Oxycodone Kalceks vid
cyklizinkoncentrationer 6ver 3 mg/ml eller utspétt med 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid
injektionsvitska, 16sning. Om dosen Oxycodone Kalceks dock minskas och 16sningen spads med
tillrdcklig méngd vatten for injektionsvitskor ar koncentrationer pa mer dn 3 mg/ml mojliga. Det
rekommenderas att anvdnda vatten for injektionsvatskor som spadningsvitska ndr cyklizin och
oxikodonhydroklorid administreras samtidigt som antingen en intravends eller subkutan infusion.
Proklorperazin dr kemiskt inkompatibelt med Oxycodone Kalceks.

6.3 Hallbarhet



Ooppnad ampull: 2 ar
Haéllbarhet efter forsta 6ppnande: Likemedlet ska anvindas omedelbart efter ampullens Gppnande.

Haéllbarhet efter spadning:

Kemisk och fysikalisk stabilitet efter 6ppnande har visats i 24 timmar vid 25 °C och vid 2-8 °C.

Ur en mikrobiologisk synvinkel ska likemedlet anvéinds omedelbart. Om det inte anvdnds omedelbart
ar forvaringstider och forvaringsvillkoren fore anvindning anvindarens ansvar och bor normalt inte
vara lingre dn 24 timmar vid 2 till 8 °C, om inte spddning genomforts under kontrollerade och
validerade aseptiska forhdllanden.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar. Far ej frysas.

Forvaringsanvisningar for likemedlet efter spadning eller 6ppnande finns i avsnitt 6.3.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Ampuller av farglost typ I-glas 4 1 ml eller 2 ml.
Ampuller dr mérkta med en sérskilt firgkodad ring for varje stryka och volym.
Forpackningsstorlek:

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml
5, 10 eller 25 ampuller a 1 ml
5 eller 10 ampuller a 2 ml

Oxycodone Kalceks 50 mg/ml
Seller 10 ampuller a 1 ml

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda forvaringsanvisningar och 6vrig hantering

Injektionen ska ges omedelbart efter ampullens dppnande. Efter anvindning ska 6verbliven 16sning
kastas.

Oxycodone Kalceks 10 mg/ml — outspétt eller utspétt till 1 mg/ml med 9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid
injektionsvitska, 16sning, 50 mg/ml (5 %) glukos injektionsvétska, 16sning eller vatten for
injektionsvitskor —och Oxycodone Kalceks 50 mg/ml — outspétt eller utspatt till 3 mg/ml med

9 mg/ml (0,9 %) natriumklorid injektionsvétska, 16sning, 50 mg/ml (5 %) glukos mjektionsvitska,
l6sning eller vatten for injektionsvétskor - ar fysiskt och kemiskt stabila nir de 4r i kontakt med
representativa marken av polypropen- eller polykarbonatsprutor, polyeten- eller PVC-slangar och
PVC- eller EV A-infusionspasar, under 24 timmar vid rumstemperatur (25 °C) och vid 2-8 °C.
Oxycodone Kalceks, vare sig det dr outspétt eller utspitt i infusionsvétskorna som anvénds i dessa
studier och som finns i de olika forbrukningsartiklarna, behdver inte skyddas fran ljus.

Likemedlet dr dessutom kompatibelt med foljande likemedel: hyoscinbutylbromid,
hyoscinhydrobromid, dexametason natriumfosfat, haloperidol, midazolamhydroklorid,
metoklopramidhydroklorid, levomepromazinhydroklorid, glykopyrroniumbromid,
ketaminhydrochlorid.

Olimplig hantering av outspadd 16sning efter 6ppnandet av originalampullen eller avutspadda
losningar kan dventyra produktens sterilitet.

Detta likemedel ska inte anvéndas vid synliga tecken pa forsdmring (t.ex. partiklar).

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.



7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
ASKALCEKS

Krustpils iela 71E, Riga, LV-1057, Lettland

Tel.: +371 67083320

E-post: kalceks@kalceks.lv

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

10 mg/ml: 35786

50 mg/ml: 35787

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkdnnandet: 07.03.2019

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

13.01.2023



