PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN
Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter
Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter
Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter
Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter
2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter
Varje depottablett innehaller 10 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 9 mg oxikodon.

Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter
Varije depottablett innehaller 20 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 17,9 mg oxikodon.

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter
Varije depottablett innehaller 40 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 35,9 mg oxikodon.

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter
Varje depottablett innehaller 80 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 71,7 mg oxikodon.

Hjdlpamnen med kand effekt:

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter
Varje depottablett innehaller maximalt 28 mg sackaros.

Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter
Varje depottablett innehaller maximalt 6 mg sackaros.

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter
Varije depottablett innehaller maximalt 12 mg sackaros.

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter
Varje depottablett innehaller maximalt 23 mg sackaros.

For fullstdndig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Depottablett

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter:
Brun-rod, bikonvexa, avlanga depottabletter med brytskara pa bada sidor.
Tabletten kan delas i lika stora doser.

Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter:

Rosa, bikonvexa, avlanga depottabletter med brytskara pa bada sidor.
Tabletten kan delas i lika stora doser.

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter:

Orangea, bikonvexa, avlanga depottabletter med brytskara pa bada sidor.
Tabletten kan delas i lika stora doser.

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter:
Gula, bikonvexa, avlanga depottabletter med brytskara pa bada sidor.



Tabletten kan delas i lika stora doser.

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Svar smarta som endast kan behandlas adekvat med opioidanalgetika.
Oxikodon Depot Acino ar avsedd for vuxna och ungdomar 12 ar och éldre.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering
Doseringen ska justeras enligt smartans intensitet och patientens individuella kanslighet.

Om inte annat har foreskrivits, féljande generellt rekommenderade dosering géller fér Oxikodon
Depot Acino:

Vuxna och ungdomar (12 ar och aldre)

Dostitrering

Den vanliga startdosen for en patient som inte tidigare har behandlats med opioider eller patienter med
svar smarta som inte kan kontrolleras av svaga opioider & 10 mg oxikodonhydroklorid per dos given
med 12 timmars intervall.

Patienter som redan far opioider kan pabdrja behandlingen med hogre doser, med iakttagande av
patientens erfarenhet fran tidigare behandling med opioider.

Byte fran morfin till oxikodon

Patienternas interindividuella skillnader kréver att dosen noga titreras for varje enskild patient. Initialt
kan en lagre dos an ekvivalent dos rekommenderas. Patienter som far oralt morfin fore behandling
med oxikodon bor fa en daglig dos baserad pa foljande forhallande: 10 mg oralt oxikodon motsvarar
20 mg oralt morfin.

Eftersom kénsligheten mot olika opioider varierar individuellt, rekommenderas det att patienterna
paborjar behandlingen med Oxikodon Depot Acino-depottabletter forsiktigt efter att ha anvant andra
opioider, med 50-75 % av den berdknade oxikodondosen.

Dosjustering
Vissa patienter som far Oxikodon Depot Acino enligt ett fast schema behdver dven snabbverkande

analgetika som behovsmedicinering vid genombrottssmarta. Oxikodon Depot Acino-depottabletter ar
inte indikerad for behandling av genombrottssmarta. En engangsdos av behovsmedicinering bor uppga
till 1/4 av den dagliga, ekvianalgetiska dosen av Oxikodon Depot Acino och kan administreras var 6:e
timme. Anvandning av behovsmedicinering mer an tva ganger dagligen indikerar att dosen Oxikodon
Depot Acino-depottabletter behover 6kas. Dosen bor inte justeras oftare &n en gang varje 1-2 dagar
tills en stabil, 12-timmars dos har uppnatts.

Efter en dosokning fran 10 mg till 20 mg var tolfte timma bor dosjusteringar goras i steg om ungefar
en tredjedel av den dagliga dosen tills den 6nskade effekten har uppnatts. Malet ar att en
patientspecifik dos var 12:e timme underhaller adekvat smartlindring med tolererbara biverkningar och
sa lag behovsmedicinering som mojligt sa lange som smérthantering ar nédvandig.

Jamn fordelning (samma dos morgon och kvéll) enligt ett fast schema (var tolfte timma) &r lamplig for
majoriteten av patienter. For vissa patienter. For vissa patienter kan det vara foérdelaktigt med en ojamn
fordelning av doserna.

Generellt bor den I&gsta smartlindrande dosen véljas.

Vid behandling av icke-malign smarta ar generellt en daglig dos pa 40 mg tillrackligt; men hogre
dosering kan bli nodvéandig. Patienter med cancerrelaterad smarta kan beh6va doser pa 80 till 120 mg,



vilka i individuella fall kan 6kas upp till 400 mg. Om &nnu hogre doser krévs bor dosen beslutas
individuellt genom att balansera effekt med tolerans och risken for biverkningar.

Behandlingsmal och utsattning av behandlingen

Innan behandling med Oxikodon Depot Acino pabdrjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar
behandlingstid och behandlingsmal, samt en plan for behandlingens avslut, 6verenskommas med
patienten i enlighet med riktlinjer for smarthantering. Under behandlingen ska lakare och patient ha tat
kontakt for att utvardera behovet av fortsatt behandling samt ta stéllning till utsattning och justering av
doseringen vid behov. Nar en patient inte langre behdver behandling med oxikodon kan det vara
tillradligt att trappa ned dosen gradvis for att forhindra utsattningssymtom. Om adekvat smartkontroll
inte uppnas ska majlig hyperalgesi, tolerans och progression av underliggande sjukdom dvervagas (se
avsnitt 4.4).

Behandlingstid
Oxikodon Depot Acino ska inte anvandas langre an nédvandigt.

Aldre patienter
Aldre patienter utan klinisk manifestation av nedsatt lever- eller njurfunktion kréver vanligtvis inte
nagon dosjustering.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion

Behandlingsstarten bor vara konservativ till dessa patienter. Den rekommenderade startdosen for
vuxna bor reduceras med 50 % (t.ex. en daglig oral dos av 10 mg till patienter som tidigare inte har
behandlats med opioider). Dostitrering till adekvat smartlindring bér utféras i enlighet med den
individuella kliniska situationen. Det &r darfor mojligt att den lagsta rekommenderade dosen som
namns i denna produktresumé, dvs. 10 mg, inte ar en lamplig startdos.

Andra riskpatienter

Den rekommenderade startdosen ska minskas till hélften av den rekommenderade startdosen for vuxna
hos patienter med |ag kroppsvikt eller patienter som har langsam metabolism och som inte tidigare har
behandlats med opioider.

Det ar darfor mojligt att den lagsta rekommenderade dosen som ndmns i denna produktresumé, dvs.

10 myg, inte ar en lamplig startdos.

Pediatrisk population (under 12 ar)
Pa grund av otillrackliga data angaende sakerhet och effekt rekommenderas det att oxikodon inte
anvands till barn eller ungdomar under 12 ar.

Administreringssatt

For oralt bruk.

Oxikodon Depot Acino ska tas tva ganger dagligen baserat pa ett fast schema med den beslutade
dosen.

Depottabletterna ska intas med tillracklig mangd vatska med eller utan mat. Oxikodon Depot Acino
ska svéljas hel eller delas i lika stora doser, den ska inte tuggas eller krossas.

4.3 Kontraindikationer
o overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1

Oxikodon ska under inga omsténdigheter anvéndas nar opioider &r kontraindicerade:
o allvarlig andningsdepression med hypoxi och/eller hyperkapni

allvarlig kronisk obstruktiv lungsjukdom

cor pulmonale

svar bronkialastma

paralytisk ileus.

4.4  Varningar och forsiktighet



Oxikodon maste administreras med forsiktighet till patienter med allvarlig nedsattning av
lungfunktion, sémnapnée, samtidig administrering av CNS-depressiva medel (se nedan och avsnitt 4.5),
monoaminoxidashdmmare (MAO-hdmmare, se nedan och avsnitt 4.5), tolerans, fysiskt beroende och
abstinens (se nedan), psykologiskt beroende (missbruk), missbruksprofil och historia av substans
och/eller alkoholmissbruk (se nedan), forsvagade aldre, skallskada, intrakraniella lesioner eller forhojt
intrakraniellt tryck, sankt medvetandegrad av okand anledning, hypotoni, hypovolemi, epilepsi eller
anfallstendenser, pankreatit, obstruktiva och inflammatoriska tarmsjukdomar, nedsatt lever eller
njurfunktion, myx6dem, hypotyreos, Addisons sjukdom, prostatahypertrofi, alkoholism, toxisk psykos,
delirium tremens, forstoppning, sjukdom i gallgangarna.

Om paralytisk ileus forekommer eller misstanks, ska Oxikodon Depot Acino avbrytas omedelbart.

Lever och gallvagar

Oxikodon kan orsaka dysfunktion och spasm i Oddis sfinkter och darmed 6ka det intrabilidra trycket
och risken for gallvagssymtom och pankreatit. Darfor maste oxikodon administreras

med forsiktighet till patienter med pankreatit och sjukdomar i gallvégarna.

SOmnrelaterade andningsstérningar
Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar sasom central somnapné och somnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sémnapné ékar med dosen. Overvag att minska den totala opioiddosen
till patienter med central somnapné.

Risk vid samtidig anvandning av sedativa lakemedel sasom bensodiazepiner eller liknande lakemedel:

Samtidig anvandning av opioider inklusive oxikodon och sedativa lakemedel, sdsom benzodiazepiner
eller liknande lakemedel, kan leda till sedering, andningsdepression, koma och dod. Pa grund av dessa
risker forbehalls samtidig forskrivning av dessa sedativa lakemedel till patienter for vilka andra
behandlingsalternativ inte & mdjliga. Om det beslutas att forskriva Oxikodon Depot Acino samtidigt
med sedativa lakemedel ska lagsta effektiva dos anvandas och behandlingstid ska vara sa kort som
mojligt.

Patienterna ska foljas noga avseende tecken och symtom pa andningsdepression och sedering. | detta
avseende ar det starkt rekommenderat att informera patienter och deras vardgivare om att vara
uppmarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Endast for Oxikodon Depot Acino 80 mg:
Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter ska inte anvéndas till patienter som inte tidigare har
behandlats med opioider, eftersom denna styrka kan orsaka livshotande andningsdepression.

For att undvika skada pa egenskaperna av fordrojd frisattning, ska depottabletterna sviljas hela. De far
inte vara trasiga, och inte tuggas eller krossas. Intag av trasiga, tuggade eller krossade Oxikodon Depot
Acino depottabletter leder till snabb frisattning och snabbt upptag av en eventuellt dodlig dos
oxikodon (se avsnitt 4.9).

MAO-hdmmare
Oxikodon maste administreras med forsiktighet till patienter som tar MAO-hammare eller som fatt
MAO-hammare under de senaste tva veckorna.

Tolerans, fysiskt beroende och utsdttning

Patienten kan utveckla tolerans mot lakemedlet vid langvarig anvandning och kréva gradvist hogre
doser for att uppratthalla smartlindring. Langtidsanvandning av Oxikodon Depot Acino kan orsaka
toleransutveckling vilket leder till anvandning av hogre doser for att uppna énskad smartlindrande
effekt. Férlangd anvandning av Oxikodon Depot Acino kan leda till psykiskt beroende.
Abstinenssymtom kan uppkomma om behandlingen avbryts pl6tsligt. Om behandling med oxikodon
inte langre kravs, kan det vara tillradligt att minska den dagliga dosen gradvis for att undvika
uppkomsten av abstinenssymtom.




Abstinenssymtom kan inkludera gaspningar, mydriasis, lakrimation, rinnsnuva, tremor, hyperhidros,
angest, agitation, konvulsion, insomnia eller myalgi.

Opioider é&r inte forstahandsbehandling for kronisk icke-malign smérta, och rekommenderas inte heller
som enda behandling. Opioider bor anvéndas som en del av ett omfattande behandlingsprogram som
involverar andra lakemedel och behandlingsmetoder. Patienter med kronisk icke-malign smarta bor
utvarderas och dvervakas med avseende pa beroende och missbruk. I enlighet med riktlinjer for
smarthantering bor regelbundna uppféljningar goras for att sakerstalla att behandlingsmal uppnas. Om
lampligt ska dosen justeras. Om behandlingsmalen inte uppnas ska behandlingen avbrytas.

Psykologiskt beroende (missbruk), missbruksprofil och tidigare substans- och/eller alkoholmissbruk:
Det finns potential for att utveckla psykologiskt beroende (missbruk) av opioidanalgetika, inklusive
oxikodon.

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

Upprepad anvéandning av Oxikodon Depot Acino kan leda till opioidbrukssyndrom. En hégre dos och
mer langvarig behandling kan 6ka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller avsiktlig
felanvandning av Oxikodon Depot Acino kan resultera i 6verdos och/eller dodsfall. Risken for att
utveckla opioidbrukssyndrom ar férhdjd hos patienter med en personlig anamnes eller familjeanamnes
(foraldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hospatienter som anvander
tobak eller hos patienter med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex. egentlig depression, angest
och personlighetsstérningar).

Innan behandling med Oxikodon Depot Acino pabdrjas och under behandlingen ska behandlingsmal
och en utsattningsplan 6verenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fore och under behandling ska
patienten ocksa informeras om riskerna for och tecknen pa opioidbrukssyndrom. Om sadana tecken
uppstar ska patienten radas att kontakta lakare.

Patienterna ska dvervakas for tecken pa drogsokande beteende (t.ex. for tidiga 6nskemal om
pafylining). Detta inkluderar en genomgang av opioider och psykoaktiva lakemedel (sasom
bensodiazepiner) som anvands samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pa
opioidbrukssyndrom ska konsultation med en beroendespecialist 6vervagas.

Samtidig anvéndning av alkohol och Oxikodon Depot Acino kan ge 0kad risk for biverkningar av
Oxikodon Depot Acino; samtidig anvandning ska undvikas.

Hyperalgesi som inte svarar pa ytterligare dosokning av oxikodon kan ske, speciellt vid héga doser.
Sénkning av oxikodondosen eller byte till en alternativ opioid kan behdvas.

Pa grund av information om sakerhet och effekt, ska Oxikodon Depot Acino inte anvéndas till barn
under 12 ar.

Oxikodon Depot Acino rekommenderas inte vid preoperativ anvandning eller inom de férsta 12—

24 timmarna efter operation. Beroende pa typ och omfattning av det kirurgiska ingreppet,
anestesimetoden, andra samtidiga lakemedelsbehandlingar och patientens tillstand, ska tidpunkten for
postoperativ anvandning av Oxikodon Depot Acino bestdmmas for varje patient efter en noggrann
individuell utvardering av nytta och risk.

Opioider som oxikodonhydroklorid kan paverka hypotalamus-hypofys-binjurebark- eller gonadaxeln.
Vissa forandringar som kan observeras omfattar en 6kning av serumprolaktin samt en minskning av
plasmakortisol och testosteron. Kliniska symtom kan uppkomma till féljd av dessa
hormonfdrandringar.



Liksom alla lakemedel som innehaller opioider ska forsiktighet iakttas vid anvandning av Oxikodon
Depot Acino till patienter som ska genomga magoperation, eftersom opioider ar kanda for att sanka
tarmmotiliteten. Opioider ska endast anvandas efter att l&karen har sékerstéllt att tarmfunktionen har
aterstallts.

Parenteral, vends injektion av oral beredningsform i missbrukssyfte kan leda till allvarliga, potentiellt
dodliga handelser.

Detta lakemedel innehaller sackaros. Patienter med nagot av foljande sallsynta, arftliga tillstand bor
inte anvanda detta lakemedel: fruktosintolerans, glukos-galaktosmalabsorption eller sukras-
isomaltasbrist.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Samtidig anvandning av opioider med sedativa lakemedel sasom bensodiazepiner eller liknande
lakemedel okar risken for sedering, andningsdepression, koma och déd pa grund av den additiva CNS-
depressiva effekten. Dosering och duration av samtidig anvéndning ska begrénsas (se avsnitt 4.4).
Lakemedel som paverkar det centrala nervsystemet innefattar andra opioider, gapapentinoider sasom
pregabalin, anxiolytika, sedativa och hypnotika (inklusive benzodiazepiner), antipsykotika,
antidepressiva, fentiaziner och alkohol.

Alkohol kan forstarka de farmakodynamiska effekterna hos Oxikodon Depot Acino, samtidig
anvandning skall undvikas.

Samtidig administrering av oxikodon och serotonerga medel, sasom selektiva
serotoninaterupptagshammare (SSRI) eller serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare (SNRI),
kan orsaka serotonintoxicitet. Symtom pa serotonintoxicitet kan innefatta férandrat mentalt tillstand
(t.ex. agitation, hallucinationer, koma), autonom instabilitet (t.ex. takykardi, labilt blodtryck,
hypertermi), neuromuskuléra rubbningar (t.ex. hyperreflexi, inkoordination, stelhet) och/eller
gastrointestinala symtom (t.ex. illamaende, krékningar, diarré). Oxikodon ska anvandas med
forsiktighet och dossénkning kan behdvas hos patienter som anvander dessa lakemedel.

Antikolinergika (t.ex. antipsykotika, tricykliska antidepressiva, antihistaminer, antiemetika,
muskelavslappande medel, antiparkinsonldkemedel) kan forstarka de antikolinerga biverkningarna
(sasom forstoppning, muntorrhet eller miktionsstorningar).

Oxikodon Depot Acino ska anvandas med forsiktighet till patienter som tar eller har tagit MAO-
hammare inom de senaste tva veckorna.

Klinisk relevant minskning eller 6kning av INR (International Normalized Ratio) har observerats i
enstaka fall vid samtidig anvandning av oxikodon och kumarinantikoagulantia.

Oxikodon metaboliseras i huvudsak via cytokrom CYP3A4, med hjalp av CYP2D6. De metabola
aktiviteterna hos dessa enzym kan hd&mmas eller induceras av samtigt intag av diverse Idkemedel eller
fododmnen. Dessa interaktioner beskrivs narmare i foljande avsnitt.

CYP3A4-hdmmare, som t.ex. makrolidantibiotika (t.ex. klaritromycin, erytromycin eller telitromycin),
antimykotika av azoltyp (t.ex. ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol och posakonazol),
proteashdmmare (t.ex. boceprevir, ritonavir, indinavir, nelfinavir och saquinavir), cimetidin och
grapefruktjuice kan orsaka sankt clearance av oxikodon vilket kan leda till en 6kning av
plasmakoncentration av oxikodon. Oxikodondosen kan d&rfor behdva justeras.

Nagra specifika exempel pa hamning av CYP3A4-enzymet listas nedan:
e lItrakonazol, en potent CYP3A4-hammare, givet i dosen 200 mg oralt i fem dagar, 6kade AUC
av oralt administrerad oxikodon. | genomsnitt var AUC ungefar 2,4 ganger hogre (mellan 1,5-
3,4).



e Vorikonazol, en CYP3A4-hammare, givet i dosen 200 mg oralt tva ganger dagligen i fyra
dagar (400 mg givet som de forsta tva doserna), okade AUC av oralt administrerad oxikodon.
I genomsnitt var AUC ungefar 3,6 ganger hogre (mellan 2,7-5,6).

e Telitromycin, en CYP3A4-hdmmare, givet i dosen 800 mg oralt dagligen i fyra dagar, 6kade
AUC av oralt administrerad oxikodon. | genomsnitt var AUC ungefar 1,8 ganger hogre
(mellan 1,3-2,3).

o Grapefruktjuice, en CYP3A4-hammare, givet i dosen 200 ml tre ganger dagligen i fem dagar,
okade AUC av oralt administrerad oxikodon. I genomsnitt var AUC ungefar 1,7 ganger hogre
(mellan 1,1-2,1).

CYP3A4-inducerare, sasom rifampicin, karbamazepin, fenytoin och johannesort, kan inducera
metabolismen av oxikodon och orsaka en 6kad clearance av oxikodon vilket kan leda till en reduktion
av plasmakoncentrationerna av oxikodon. Oxikodondosen kan behdva justeras.

Nagra specifika exempel pa inducerare av CYP3A4-enzymet listas nedan:

e Johannesort, en CYP3A4-inducerare, givet i dosen 300 mg tre ganger dagligen i femton dagar,
sénkte AUC av oralt administrerad oxikodon. | genomsnitt var AUC ungefar 50 % lagre
(mellan 37-57).

e Rifampicin, en CYP3A4-inducerare, givet i dosen 600 mg dagligen i sju dagar, sdnkte AUC
av oralt administrerad oxikodon. | genomsnitt var AUC ungefér 86 % lagre.

Lakemedel som hammar CYP2D6-aktivitet, sasom paroxetin eller kinidin, kan orsaka sankt clearance
av oxikodon vilket kan leda till en 6kning av oxikodons plasmakoncentrationer.

Barn och ungdomar
Lakemedelsinteraktionsstudier har endast utforts pa vuxna.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning
Anvéndning av detta lakemedel skall om mojligt undvikas hos patienter som ar gravida eller ammar.

Graviditet

Det finns begransad mangd data fran anvandningen av oxikodon i gravida kvinnor. Spadbarn som fotts
av modrar som har fatt opioider under de senaste 3 till 4 veckorna innan fodseln bér monitoreras for
andningsdepression.

Anvéndning av oxikodon under graviditet kan orsaka abstinenssymtom hos nyfodda.

Amning
Oxikodon kan utsdndras i brostmjoélk och kan orsaka sedering och andningsdepression hos det
ammande barnet. Oxikodon Depot Acino skall darfor inte anvandas av ammande kvinnor.

Fertilitet
Det finns inga humandata pa oxikodons effekt pa fertilitet tillgangliga. Studier pa ratta har inte visat
nagra effekter pa fertilitet (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Oxikodonhydroklorid kan paverka formagan att framféra fordon och anvanda maskiner speciellt i
borjan av behandling med Oxikodon Depot Acino, efter dosdkning eller efter att lakemedlet har bytts
ut och om oxikodon ges samtidigt med andra lakemedel som paverkar det centrala nervsystemet.

Vid stabil behandling ar ett generellt forbud mot att framfdra fordon inte nédvéndigt.

Den behandlande lakaren avgor i varje individuellt fall om patienten far framfora fordon eller anvanda
maskiner.

4.8 Biverkningar



Pa grund av dess farmakologiska egenskaper oxikodon kan orsaka andningsdepression, mios,
brokialspasmer och spasmer i glatt muskulatur och kan hdmma hostreflexen.

De biverkningar som rapporterats oftast ar illamaende (speciellt i borjan av behandlingen) och
forstoppning.

Liksom med andra opioider ar den mest allvarliga biverkningen andningsdepression. Den upptrader
oftast hos aldre och forsvagade patienter och patienter som inte tal opioider.

Opioider kan orsaka kraftigt blodtrycksfall hos kénsliga patienter.

Biverkningsfrekvensen &r baserad pa féljande kategorier:

Mycket vanliga >1/10

Vanliga >1/100, <1/10
Mindre vanliga >1/1.000, <1/100
Séllsynta >1/10.000, <1/1.000
Mycket séllsynta <1/10.000

Ingen kand frekvens  kan inte berdknas fran tillgangliga data

Infektioner och infestationer

Séllsynta: Herpes simplex
Immunsystemet )
Mindre vanliga: Overkénslighetsreaktioner

Ingen kand frekvens:  Anafylaktiska reaktioner, anafylaktoida reaktioner

Metabolism och nutrition

Vanliga: Minskad aptit eller aptitldshet,

Mindre vanliga: Dehydrering

Sallsynta: Okad aptit

Psykiska storningar

Vanliga: Angest, forvirring, depression, minskad aktivitet, rastléshet, psykomotorisk
hyperaktivitet, nervositet, sémnldshet, onormalt tdnkande

Mindre vanliga: Agitation, kanslomassig instabilitet, euforiskt tillstand, perceptionsstérningar
(t.ex. hallucinationer, derealisation), minskad libido, drogberoende (se
avsnitt 4.4)

Ingen kand frekvens:  Aggression

Centrala och perifera nervsystemet

Mycket vanliga: Somnolens, sedering, yrsel, huvudvéark
Vanliga: Tremor, letargi
Mindre vanliga: Amnesi, kramper (speciellt hos patienter med epilepsi eller tendenser att fa

krampanfall), nedsatt koncentrationsférmaga, migran, hypertoni, ofrivilliga
muskelkontraktioner, hypestesi, onormal koordinationsformaga,
talsvarigheter, synkope, parestesi, dysgeusi

Ingen kand frekvens:  Hyperalgesi

Ogon
Mindre vanliga: Synforsdmring, mios

Oron och balansorgan
Mindre vanliga: Horselproblem, vertigo

Hjartat



Mindre vanliga: Takykardi, palpitationer (i samband med abstinenssymtom)

Blodkérl
Mindre vanliga: Vasodilatation
Séllsynta: Hypotension, ortostatisk hypotension

Andningsvéagar, brostkorg och mediastinum

Vanliga: Dyspné

Mindre vanliga: Andningsdepression, dysfoni, hostning
Ingen kand frekvens:  Centralt sémnapnésyndrom

Magtarmkanalen

Mycket vanliga: Konstipation, krakningar, illamaende

Vanliga: Buksmarta, diarré, muntorrhet, hicka, dyspepsi

Mindre vanliga: Oral ulcus, stomatit, dysfagi, flatulens, eruktation, ileus
Sallsynta: Melena, tandsjukdom, tandstérningar, blodning i tandkéttet

Ingen ké&nd frekvens:  Karies

Lever och gallvagar

Mindre vanliga: Okade leverenzymer

Ingen ké&nd frekvens:  Kolestas, bilidr kolik, dysfunktion i Oddis sfinkter

Hud och subkutan vavnad

Mycket vanliga: Klada

Vanliga: Hudreaktion/hudutslag, hyperhidros
Mindre vanliga: Torr hud

Séllsynta: Urtikaria

Njurar och urinvagar

Vanliga: Dysuri, hastigt urineringsbehov
Mindre vanliga: Urinretention

Reproduktionsorgan och brostkortel
Mindre vanliga: Erektil dysfunktion, hypogonadism
Ingen kénd frekvens: ~ Amenorré

Allméanna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

Vanliga: Asteni, utmattning

Mindre vanliga: Rysningar, abstinenssymtom, smarta (t.ex. brostsmarta), sjukdomskansla,
Odem, perifert dem, lakemedelstolerans, torst

Sallsynta: Viktokning eller -minskning

Ingen kand frekvens:  Abstinenssyndrom hos nyfédda

Skador och forgiftningar och behandlingskomplikationer
Mindre vanliga: Skador pa grund av olyckor

Beskrivning av valda biverkningar

Lakemedelsberoende

Upprepad anvandning av Oxikodon Depot Acino kan leda till lakemedelsberoende, &ven vid
terapeutiska doser. Risken for lakemedelsberoende kan variera beroende pa patientens individuella
riskfaktorer, dosering och opioidbehandlingens l&ngd (se avsnitt 4.4).

Barn och ungdomar
Frekvensen, arten och svarighetsgraden av biverkningar hos barn under 12 ar forvantas inte skilja sig
fran vuxna och ungdomar fran 12 ar. For nyfodda vars modrar behandlas med oxikodon, se avsnitt 4.6.

Rapportering av misstankta biverkningar




Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att Iakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via Lakemedelsverket, Box 26, 751 03 Uppsala.

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom pa intoxikation:

Akut 6verdos med oxikodon kan resultera i andningsdepression, somnolens som kan utvecklas till
stupor eller koma, minskad skelettmuskeltonus, mios, bradykardi, blodtrycksfall, lungédem,
cirkulatorisk kollaps och dod.

Toxisk leukoencefalopati har observerats vid 6verdosering av oxikodon.

Behandling av intoxikationer:
Luftvagarna ska hallas 6ppna. Rena opioidantagonister sasom naloxon &r specifika antidoter mot
symtom orsakade av opioidéverdos. Andra stodjande atgéarder ska sattas in vid behov.

Naloxon: t.ex. 0,4—2 mg intravendst. Administrering av engangsdoser maste upprepas i intervaller om
2 till 3 minuter beroende pa den kliniska situationen. Intravends infusion av 2 mg naloxon i 500 ml
isoton saltlésning eller 5 % dextrosldsning (motsvarande 0,004 mg naloxon/ml) & mojlig.
Infusionshastigheten ska justeras mot de tidigare bolusinjektionerna och svaret hos patienten.

Andra stddjande atgarder: inkluderar konstgjord andning, syretillférsel, administrering av
karlsammandragande medel och infusionsterapi och ska tillampas i behandlingen av atfoljande
cirkulatorisk chock. Vid hjartstillestand eller hjartarytmier kan hjartkompressioner eller defibrillering
vara indikerad. Vatten- och elektrolytbalans ska underhallas.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Naturliga opiumalkaloider, ATC-kod: NO2AA05

Oxikodon visar affinitet till kappa-, my- och deltareceptorer i hjarnan, ryggraden och perifera organ.
Pa dessa receptorer agerar oxikodon som en opioidagonist utan antagonistisk effekt. The terapeutiska
effekten &r huvudsakligen smartlindrande och sederande. JAmfort med snabbfrisdttande oxikodon,
givet ensamt eller i kombination med andra substanser, ger Oxikodon Depot Acino depottabletterna

smartlindring under en patagligt langre period utan uppkomst av biverkningar.

Endokrina systemet
Se avsnitt 4.4.

Magtarmkanalen
Opioider kan inducera spasmer i Oddis sfinkter.

Pediatrisk population

Sakerhetsdata som erhallits med oral oxikodon i 9 kliniska, farmakodynamiska och farmakokinetiska
studier inkluderade totalt 629 spadbarn och barn (2 manader -17 ar), visar att oral oxikodon tolereras
val hos pediatriska patienter med endast fa biverkningar, som framst paverkar mag-tarmkanalen och
nervsystemet. Den positiva sékerhetsdatan som erh6lls med oral oxikodon bekréftades av 9 studier
med buckalt, intramuskuldrt och intravendst administrerat oxikodon hos totalt 1860 spadbarn och barn
som ocksa upplevde milda biverkningar jamférbara med de som observerades vid anvandning av oral
oxikodon.

Dosen av oxikodon administrerad parenteralt till spadbarn och barn i kliniska prévningarna var i
intervallet 0,025 mg/kg till 0,1 mg/kg, varvid 0,1 mg/kg var den vanligaste dosen f6ljt av 0,05 mg/kg.


http://www.lakemedelsverket.se

Dosen av i.v. oxikodon var i intervallet 0,025 mg/kg till 0,1 mg/kg, varvid 0,1 mg/kg var den
vanligaste dosen foljt av 0,05 mg/kg. Dosen av i.m. oxikodon var i intervallet 0,02 mg/kg till
0,1 mg/kg. Dosen av oralt administrerad oxikodon var i intervallet 0,1 mg/kg (startdos) till
1,24 mg/kg/dag. Buckalt administrerad dos av oxikodon var 0,1 mg/kg.

Biverkningarna i dessa studier av oxikodon hos spadbarn och barn verkar éverrensstimma med den
kanda sakerhetsprofilen for oxikodon som utarbetats i de manga kliniska prévningarna som utforts pa
vuxna. Inga nya eller ovantade sakerhetssignaler identifierades i dessa studier. Alla rapporterade
biverkningar 6verrensstamde med den kanda sékerhetsprofilen for oxikodon och andra jamférbara
starka opioider. Oxikodon Depot Acino rekommenderas dock inte till barn under 12 ar pa grund av
otillracklig sékerhets- och effektdata.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption:
For att de speciella egenskaperna av depottabletten inte paverkas ska depottabletterna svéljas hela eller

delas i lika stora doser och de ska inte tuggas eller krossas, eftersom detta leder till snabb frisattning av
oxikodon.

Den relativa biotillgangligheten hos oxikodon depottabletter &r jamforbar med den hos konventionella
orala oxikodon, men den forstnamnda uppnar maximala plasmakoncentrationer vid cirka 3 timmar
snarare an 1 till 1,5 timmar. Topp- och dalkoncentrationer av depot- och snabbfrisattande oxikodon &r
likavid dosering 12 timmar respektive 6 timmar, med samma totala dagliga dos. Den absoluta
biotillgangligheten hos oxikodon uppgar till cirka tva tredjedelar i forhallandet till parenteralt
lakemedel. Depottabletterna pa 10, 20, 40 och 80 mg ar bioekvivalenta pa ett dosproportionerligt sétt
med avseende pa mangden absorberad aktiv substans savél som jamforbara med avseende pa
absorptionshastigheten. Efter intag av fettrik maltid kan maximala plasmakoncentrationer okas i
forhallande till dosering i fastande tillstand.

Distribution:

Vid steady state uppgar distributionsvolymen hos oxikodon till 2,6 I/kg och plasmaproteinbindningen
till 38-45 %; halveringstiden for elimination till 4 till 6 timmar och plasmaclearance till 0,8 I/min.
Halveringstiden for elimination av oxikodon depottabletter &r 4,5 timmar med ett steady state som
uppnas i genomsnitt efter en dag.

Metabolism:

Oxikodon metaboliseras i tarmen och levern via CYP3A4 och CYP2D6 till noroxikodon, oxymorfon
och noroxymorfon som dérefter glukuronideras. Metaboliternas analgetiska verkan anses inte vara
kliniskt betydelsefull. In vitro-studier tyder pa att vid terapeutiska doser har cimetidin inte en
betydande effekt pa bildningen av noroxikodon. Hos manniskor minskar kinidin produktionen av
oxymorfon medan de farmakodynamiska egenskaperna av oxikodon blir i stort sett oforandrade.
Metaboliternas bidrag till den totala farmakodynamiska effekten ar irrelevant.

Elimination:

Oxikodon och dess metaboliter utséndras via urin och feces. Oxikodonhydroklorid passerar placentan
och hittas i bréstmjolk. Kvinnliga patienter har i genomsnitt upp till 25% hogre
oxikodonplasmakoncentrationer an man med kroppsvikten som utgangspunkt.

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Reproduktiv- och utvecklingstoxicitet

Oxikodon har inte visat sig ha nagon effekt pa fertilitet eller embryots tidiga utveckling hos hon- och
hanrattor vid doser upp till 8 mg/kg och det har inte inducerat misshildningar hos rattor vid doser upp
till 8 mg/kg samt i kaniner vid doser pa 125 mg/kg. Emellertid, nar enskilda kaninfoster anvandes i
statistisk utvérdering, observerades en dosrelaterad dkning i utvecklingsbiologiska variationer (6kad
incidens av 27 presakrala kotor, extra par revben). Nar dessa parametrar utvarderades statistiskt med
hjélp av kullar, 6kades bara frekvensen av 27 presakrala kotor och endast i gruppen som fick




125 mg/kg, en dosniva som medforde allvarliga farmakotoxiska effekter hos draktiga djur. | en studie
av pre- och postnatal utveckling hos rattor var kroppsvikten hos F1 lagre vid 6 mg/kg/dag jamfort med
kroppsvikten hos kontrollgruppen vid doser som minskade moderns vikt och fédointag (NOAEL

2 mg/kg kroppsvikt). Det forekom inga effekter pa fysiska, reflexologiska eller sensoriska
utvecklingsparametrar eller pa beteende eller reproduktivt index.

Det fanns inga effekter pa generation F2.

Genotoxicitet

Resultaten av in vitro- och in vivo-studier tyder pa att oxikodon har liten eller ingen genotoxisk risk for
manniskor pa de systemiska koncentrationsnivaer av oxikodon som uppnas vid behandling. Oxikodon
var inte genotoxiskt i en bakteriell mutagenicitetsstudie eller i en in vivo mikrokarnanalys pa mus.
Oxikodon producerar ett positivt svar i in vitro lymfomanalys pa mus vid forekomst av rattlever
metabolt aktiverad av S9 pa dosnivaer hdgre an 25 pug/mL. Tva in vitro kromosomala
avvikelseanalyser med humana lymfocyter genomfordes. I den forsta analysen var oxikodon negativt
utan metabol aktivering men positivt med metabol aktivering av S9 vid 24-timmarspunkten men inte
vid nagra andra tidpunkter eller 48 timmar efter exponering. | den andra analysen visade oxikodon
ingen klastogenicitet vare sig med eller utan metabolisk aktivering vid nagon koncentration eller
nagon tidpunkt.

Karcinogenicitet

Karcinogenicitet utvarderades oralt med gavage i en tvarig studie pa Sprague-Dawley rattor.
Oxikodon 6kade inte incidensen av tumdrer hos han- och honrattor vid doser upp till 6 mg/kg/dag.
Doserna var begransade av opioidrelaterade farmakologiska effekter av oxikodon.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen

Tablettkérna:

Sockersfarer (sackaros, majsstarkelse)
Hypromellos

Makrogol 6000

Talk

Etylcellulosa
Hydroxypropylcellulosa
Propylenglykol
Magnesiumstearat
Mikrokristallin cellulosa
Kiseldioxid kolloidal vattenfri

Tablettkarna:
Oxikodon Depot Acino 10 mg ytterligare:
Pulverformig cellulosa

Tablettdragering:

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter
Hypromellos

Talk

Makrogol 6000

Titandioxid (E 171)

Brun jarnoxid (E 172)

Rdd jarnoxid (E 172)

Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter
Hypromellos
Talk



Makrogol 6000
Titandioxid (E 171)
Rdd jarnoxid (E 172)

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter
Hypromellos

Talk

Makrogol 6000

Titandioxid (E 171)

Gul jarnoxid (E 172)

Rod jarnoxid (E 172)

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter
Hypromellos

Talk

Makrogol 6000

Titandioxid (E 171)

Gul jarnoxid (E 172)

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter:
Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter:
Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter:

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter:

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter:

Forvaras vid hogst 30°C.

Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter:

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter:

Inga sarskilda férvaringsanvisningar.

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter:

Inga séarskilda férvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Oxikodon Depot Acino 10 mg depottabletter:

Alu/PVC/PVDC blister med barnsskyddande forslutning

Forpackningsstorlekar:

10, 14, 20, 25, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 98 och 100 depottabletter

HDPE-burkar med PP barnsskyddande twist-off-kapsyl

Forpackningsstorlekar:



14, 20, 25, 28, 30, 50, 56, 98, 100 och 200 depottabletter
Oxikodon Depot Acino 20 mg depottabletter:

Alu/PVC/PVDC blister med barnsskyddande férslutning
Forpackningsstorlekar:
10, 14, 20, 25, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 98 och 100 depottabletter

HDPE-burkar med PP barnsskyddande twist-off-kapsyl
Forpackningsstorlekar:
14, 20, 25, 28, 30, 50, 56, 98, 100 och 200 depottabletter

Oxikodon Depot Acino 40 mg depottabletter:

Alu/PVC/PVDC blister med barnsskyddande férslutning
Forpackningsstorlekar:

10, 14, 20, 25, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 98 och 100 depottabletter
HDPE-burkar med PP barnsskyddande twist-off-kapsyl
Forpackningsstorlekar:

20, 25, 28, 30, 50, 56, 98 och 100 depottabletter

Oxikodon Depot Acino 80 mg depottabletter:

Alu/PVC/PVDC blister med barnsskyddande férslutning
Forpackningsstorlekar:

10, 14, 20, 25, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 98 och 100 depottabletter
HDPE-burkar med PP barnsskyddande twist-off-kapsyl
Forpackningsstorlekar:

20, 25, 28, 30, 50, 56, 98 och 100 depottabletter

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Inga sdrskilda anvisningar.
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25804
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