PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Oxycodone Accord 5 mg harda kapslar

Oxycodone Accord 10 mg harda kapslar

Oxycodone Accord 20 mg harda kapslar

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Oxycodone Accord 5 mg harda kapslar
Varje hard kapsel innehaller 5 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 4,48 mg oxikodon.

Oxycodone Accord 10 mg harda kapslar
Varje hard kapsel innehaller 10 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 8,96 mg oxikodon.

Oxycodone Accord 20 mg harda kapslar
Varje hard kapsel innehaller 20 mg oxikodonhydroklorid motsvarande 17,93 mg oxikodon.

For fullstdndig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hard kapsel

Oxycodone Accord 5 mg harda kapslar

Hard kapsel i storlek 4 (cirka 14 mm lang) med en morkrosa underdel och en brun éverdel. ”LP” ar
tryckt pa overdelen och 1" pa underdelen med svart farg.

Oxycodone Accord 10 mg harda kapslar

Hard kapsel i storlek 4 (cirka 14 mm lang) med en vit underdel och en brun éverdel. ”LP” ar tryckt pa
overdelen och 2" pa underdelen med svart farg.

Oxycodone Accord 20 mg harda kapslar

Hard kapsel i storlek 4 (cirka 14 mm lang) med en ljusrosa underdel och en brun 6verdel. "LP” ar
tryckt pa 6verdelen och ”3” pa underdelen med svart farg.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Svar smarta som endast kan behandlas adekvat med opioidanalgetika.

Oxycodone Accord ar avsett for vuxna och ungdomar fran 12 ars alder.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Dosen beror pa smartintensiteten och pa den enskilde patientens svar pa behandling. | allménhet ska



den l&gsta effektiva dos som ger smartlindring véljas. Fdljande allmanna dosrekommendationer géller:

Vuxna och ungdomar (12 ar och aldre)

Startdos

I allménhet &r startdosen till opiodnaiva patienter 5 mg oxikodonhydroklorid var 6:e timme. Patienter
som redan far opioider kan borja behandlingen med hogre doser (med hansyn tagen till deras
erfarenhet fran tidigare behandling med opioider).

Hos patienter som har fatt oralt morfin fore behandling med oxikodon ska den dagliga dosen baseras
pa det faktum att 10 mg oralt oxikodonhydroklorid motsvarar cirka 20 mg oralt morfinsulfat. Det ska
understrykas att detta ar ett riktmarke for den dos av harda kapslar som innehaller
oxikodonhydroklorid som krévs. Behandlingen ska titreras individuellt till adekvat dos for varje
patient pa grund av skillnaderna mellan patienter.

Dosjustering

Dosen ska 0kas med 6kad smartintensitet. Den titreras noggrant, och vid behov till s& ofta som en
gang dagligen, for att uppna adekvat smartlindring. Dosintervallet kan samtidigt minskas till 4 timmar.
Korrekt dos var for varje individuell patient &r den dos som kontrollerar smartan och tolereras val
under hela doseringsperioden.

Oxycodone Accord kan anvandas for behandling av genombrottssmarta hos patienter som far en
depotberedning av oxikodon. Dosen ska justeras till patientens behov, men den allménna regeln &r att
en engangsdos ska motsvara 1/8-1/6 av den dagliga dosen av depotberedningen. Anfallskuperande
lakemedel far inte anvandas oftare &n sex ganger per dag.

Om vid-behovsbehandling kravs oftare &n tva ganger per dag kan en dosokning av depotpreparatet
med oxikodon kravas. Malet ar en patientspecifik dos med depotpreparatet av oxikodon administrerat
tva ganger per dag, vilket ger adekvat smartlindring med biverkningar som tolereras och sa lite
anfallskuperande lakemedel som mojligt sa lange smartbehandling kravs.

Behandlingstid

Oxycodone Accord bor inte tas langre dn nodvandigt. Om langvarig behandling &r nddvéandigt pa
grund av typen av smarta och sjukdomens svarighetsgrad, ska behandlingen 6verga till regelbunden
behandling med depotdosering tva ganger dagligen.

Aldre patienter
En dosjustering ar vanligtvis inte nddvéndig hos aldre patienter utan kliniskt manifesterad nedsatt

lever- eller njurfunktion.

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion

Behandlingen ska inledas med en forsiktig dosering till dessa patienter. Den rekommenderade
startdosen for vuxna bor minskas med 50 % (t.ex. en total daglig oral dos pa 10 mg till opioidnaiva
patienter), och dosen ska titreras individuellt till varje patient enligt den kliniska situationen tills
adekvat smartkontroll uppnas. Darfor kanske den lagsta rekommenderade dosen, d.v.s. 5 mg var
6:e timme, inte ar lamplig som startdos.

Andra riskpatienter

Patienter med Iag kroppsvikt eller som ar langsamma metaboliserare ska initialt ges halva den
rekommenderade dosen for vuxna om de &r opioidnavia.

Déarfor kanske den lagsta rekommenderad dosen, d.v.s. 5 mg var 6:e timme, inte dr lamplig som
startdos.

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for oxikodon for under 12 ar har inte faststallts. Oxycodone Accord
rekommenderas darfor inte till barn under 12 ar.

Administreringssatt




Oral anvandning.

Oxycodone Accord ska tas vid den definierade dosen enligt en fast tidtabell, men inte oftare &n var 4:e
till 6:e timme.

For behandling av genombrottssmarta ska Oxycodone Accord tas enligt behov. De harda kapslarna
kan tas med eller utan féda med rikligt med vatten.

Lékemedlet ska inte tas med alkoholhaltiga drycker.

Behandlingsmal och utséttning

Innan behandling med Oxycodone Accord péabdrjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar
behandlingstid och behandlingsmal, samt en plan fér behandlingens avslut, 6verenskommas med
patienten i enlighet med riktlinjer for smarthantering. Under behandlingen ska lakare och patient
darfor ha tat kontakt for att utvardera behovet av fortsatt behandling samt ta stallning 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 utséattningssymtom. Om adekvat
smartkontroll inte uppnas ska mojlig hyperalgesi, tolerans och progression av underliggande sjukdom
Overvagas (se avsnitt 4.4).

Behandlingstid:
Oxikodon ska inte anvandas langre &n nodvandigt.

4.3 Kontraindikationer

o Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjélpizmne som anges i avsnitt 6.1.
o Svar andningsdepression med hypoxi och/eller hyperkapni

o Svar kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL)

o Cor pulmonale

. Svar bronkialastma

o Paralytisk ileus

4.4  Varningar och forsiktighet
Den huvudsakliga risken med dverdrivet opioidintag ar andningsdepression.

Forsiktighet ska iakttas hos patienter

som aldre eller férsvagade

med gravt nedsatt lung-, njur- eller leverfunktion

med sémnapné (se nedan)

med myxddem

med hypotyreos

med Addisons sjukdom

med prostatahyperplasi

med toxisk psykos

med alkoholism, delirium tremens, opioidtolerans eller kant opioidberoende
med sjukdomar i gallvégarna

med pankreatit

med inflammatoriska tarmsjukdomar

med férstoppning

med skallskador (pa grund av okad risk for intrakraniellt tryck)

med hypotoni

med hypovolemi.

med epilepsi eller predisposition for anfall

som tar sedativa lakemedel som bensodiazepiner eller andra centraldepressiva aktiva substanser




inklusive alkohol (se avsnitt 4.5)
J som tar MAO-hdmmare eller inom 2 veckor efter att de har satt ut (se dven avsnitt 4.5).

Lever och gallvégar

Oxikodon kan orsaka dysfunktion och spasm i Oddis sfinkter och darmed ¢ka risken for
gallvagssymtom och pankreatit. Darfér maste oxikodon administreras med forsiktighet till patienter
med pankreatit och sjukdomar i gallvégarna.

Vid uppkomst eller misstanke om paralytisk ileus ska oxikodon omedelbart séttas ut.

Risker med samtidig anvandning av sedativa lakemedel sdsom bensodiazepiner eller liknande
ldkemedel

Samtidig anvandning av oxikodon och sedativa lakemedel sasom bensodiazepiner eller liknande
lakemedel kan leda till sedering, andningsdepression, koma och dodsfall. P4 grund av dessa risker ska
samtidig forskrivning av dessa sedativa lakemedel begrénsas till patienter for vilka alternativa
behandlingsalternativ inte &r mojliga. Om det beslutas att forskriva oxikodon samtidigt med sedativa
lakemedel ska den lagsta effektiva dosen anvandas och behandlingstiden ska vara sa kort som majligt.

Patienterna ska 6vervakas noggrant for tecken och symtom pa andningsdepression och sedering. |
detta avseende ar det starkt rekommenderat att informera patienterna och deras vardgivare om att vara
uppmarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Sémnrelaterade andningsstorningar
Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar sdsom central smnapné och sémnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sémnapné okar med dosen. Overvég att minska den totala opioiddosen
till patienter med central sémnapné.

Tolerans och beroende

Patienten kan utveckla tolerans mot den aktiva substansen vid langtidsanvandning anvandning och
krava progressivt hogre doser for att uppratthalla smartkontroll. Langvarig anvandning av detta
lakemedel kan leda till fysiskt beroende och utséttningssymtom kan uppsta vid plotsligt avbrytande av
behandling. Nér en patient inte langre behéver behandling med oxikodon kan det vara lampligt att
trappa ner dosen gradvis for att forhindra utsattningssymtom. Utsattningssymtom kan inkludera
gaspning, mydriasis, tarflode, rinorré, tremor, hyperhidros, angest, agitation, konvulsioner, somnldshet
eller myalgi.

Opioider ar inte forstahandsbehandling for kronisk icke-malign smérta, och rekommenderas inte heller
som enda behandling. Opioider bor anvandas 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. Behandlingsmalen ska
kontrolleras regelbundet i enlighet med riktlinjer for smérthantering. Om tillampligt ska dosen
justeras. Om behandlingsmalen inte uppnas ska utsattning av behandlingen Gvervagas.

Hyperalgesi som inte svarar pa ytterligare dosokning av oxikodon kan férekomma, sérskilt vid hoga
doser. En dosreduktion av oxikodon eller byte till en alternativ opioid kan behévas.

Alkohol
Samtidig anvéndning av alkohol och Oxycodone Accord kan 6ka risken for biverkningar av oxikodon,
t.ex. somnolens eller andningssvikt; samtidig anvandning ska undvikas.

Kirurgiska ingrepp

Oxycodone Accord ska anvandas med forsiktighet preoperativt och inom de forsta 12-24 timmarna
efter kirurgi. Beroende pa typen av Kirurgi och dess omfattning, vilken anestesimetod som har valts,
annan samtidig medicinering och den enskilda patientens tillstand, beror den exakta tidpunkten for




postoperativ behandlingen med Oxycodone Accord pa en noggrann risk/nytta-bedomning for varje
enskild patient.

Lakemedel som innehaller oxikodon ska endast anvandas med forsiktighet efter eftersom opioider ar
kanda for att forsamra intestinal motilitet och bor inte anvandas forran lakaren ar saker pa att
tarmfunktionen ar normal.

Endokrina systemet

Opioider som oxikodon 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 foljd av dessa hormonférandringar.

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

Upprepad anvéndning av Oxycodone Accord kan leda till opioidbrukssyndrom. En hogre dos och mer
langvarig behandling kan 6ka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller avsiktlig
felanvandning av Oxycodone Accord kan resultera i 6verdos och/eller dodsfall. Risken for att utveckla
opioidbrukssyndrom &r férhdjd hos patienter med en personlig anamnes eller familjeanamnes
(foraldrar eller syskon) pa drogberoende (inklusive alkoholberoende), hos patienter som anvéander
tobak eller hos patienter med andra psykiska sjukdomar i anamnesen (t.ex. egentlig depression, angest
och personlighetsstorningar).

Innan behandling med Oxycodone Accord pabérjas och under behandlingen ska
behandlingsmal och en utsattningsplan 6verenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fére 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 Gnskemal om
pafylining). Detta inkluderar en genomgang av opioider och psykoaktiva lidkemedel (sasom
bensodiazepiner) som anvands samtidigt. Hos patienter med tecken och symtom pa
opioidbrukssyndrom ska konsultation med en beroendespecialist 6vervagas.

Oxycodone Accord ar endast avsett for oral anvandning. Innehallet i kapseln kan utlésa svara och
eventuellt dodliga handelser vid missbruk som involverar parenteral vends injektion.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Sedativa lakemedel sdsom bensodiazepiner eller liknande lakemedel:

Samtidig anvandning av opioider och sedativa lakemedel sasom bensodiazepiner eller liknande
lakemedel dkar risken for sedering, andningsdepression, koma och dod pa grund av additiv CNS-
depressiv effekt. Dos och behandlingstid for samtidig anvéndning ska begransas (se avsnitt 4.4).
CNS-depressiva aktiva substanser ar exempelvis sedativa (inklusive bensodiazepiner), hypnotika,
fentiaziner, neuroleptika, antidepressiva, antihistaminer, antiemetika eller andra opioider.

Alkohol kan forstarka de farmakodynamiska effekterna av Oxycodone Accord; samtidig anvéndning
ska undvikas.

Samtidig administrering av oxikodon och serotonerga medel, sasom selektiva
serotoninaterupptagshammare (SSRI) eller serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare (SNRI),
kan orsaka serotonintoxicitet. Symtomen pa serotonintoxicitet kan innefatta forandrat 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.

L&kemedel med antikolinerg effekt (t.ex. tricykliska antidepressiva, antihistaminer, antiemetika,
psykofarmaka, muskelavslappande medel, antiparkinsonlakemedel) kan forstarka de antikolinerga
biverkningarna av oxikodon, som forstoppning, muntorrhet eller miktionsstérningar.

Oxikodon ska anvandas med forsiktighet till patienter som samtidigt far MAO-hammare eller som fatt
MAO-hammare under de senaste tva veckorna (se avsnitt 4.4).

En kliniskt relevant minskning eller 6kning av INR (International Normalised Ratio) har observerats i
enskilda fall vid samtidig anvandning av oxikodon och kumarinantikoagulantia.

Oxikodon metaboliseras huvudsakligen av CYP3A4, med bidrag av CYP2D6. Aktiviteterna i dessa
metabola végar kan hdmmas eller induceras av olika lakemedel eller en viss kost. Dessa interaktioner
forklaras i detalj nedan.

CYP3A4-hammare, sasom makrolidantibiotika (t.ex. klaritromycin, erytromycin, och telitromycin),
azolantimykotikum (t.ex. ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol eller posakonazol), proteashammare
(t.ex. boceprevir, ritonavir, indinavir, nelfinavir eller sakvinavir), cimetidin och grapefruktjuice kan
leda till minskad clearance av oxikodon vilket skulle kunna leda till en 6kning av
plasmakoncentrationen av oxikodon. Darfor kan en oxikodondosen behdva justeras.

Nagra specifika exempel pa hamning av enzymet CYP3A4 presenteras nedan:

o Itrakonazol, en potent CYP3A4-hdmmare: vid 200 mg oral dos i fem dagar 6kade AUC for
oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC ungefar 2,4 ganger hogre (intervallet 1,5-3,4.)

o Vorikonazol, en CYP3A4-hammare: vid 200 mg oral dos tva ganger om dagen i fyra dagar (de
forsta tva doserna var pa 400 mg), 6kade AUC-vardet for oralt oxikodon. | genomsnitt var
AUC-vardet 3,6 ganger hogre (intervall 2,7 - 5,6).

e Telitromycin, en CYP3A4-hdammare: vid 800 mg oral dos i fyra dagar 6kade AUC-vérdet for
oralt oxikodon. I genomsnitt var AUC-vardet 1,8 ganger hogre (intervall 1,3 —
2,3).Grapefruktjuice: vid 200 ml tre ganger om dagen i fem dagar 6kade AUC-vardet for oralt
oxikodon. I genomsnitt var AUC-vardet 1,7 ganger hogre (intervall 1,1 — 2,1).

CYP3A4-inducerare, sdsom rifampicin, karbamazepin, fenytoin och johannesort kan inducera
metabolismen av oxikodon och orsaka dkad clearance av lakemedlet vilket leder till en minskning av
oxikodons plasmakoncentration. Oxidodondosen kan behéva justeras.

Nagra specifika exempel pa induktion av enzymet CYP3A4 presenteras nedan:

e Johannesort, en CYP3A4-inducerare: vid 300 mg dos tre ganger om dagen i femton dagar
minskade AUC-vardet for oralt oxikodon. | genomsnitt var AUC-vardet c:a 50 % lagre
(intervall 37-57 %).

e Rifampicin, en CYP3A4 inducerare: vid 600 mg dos en gang om dagen i sju dagar minskade
AUC-vardet for oralt oxikodon. | genomsnitt var AUC-vérdet c:a 86 % lagre.

Lakemedel som hammar CYP2D6-aktivitet, sasom paroxetin eller kinidin, kan orsaka minskad
clearance av oxikodon vilket kan leda till en 6kad plasmakoncentration av oxikodon.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Anvindning av detta lakemedel ska i mojligaste man undvikas till patienter som &r gravida eller
ammar.



Graviditet

Det finns endast begransad méangd data fran anvandning av oxikodon hos gravida kvinnor. Oxikodon
passerar placenta. Nyfodda barn till modrar som har fatt opioider under de senaste 3 till 4 veckorna
fore forlossning bor kontrolleras med avseende pa andningsdepression. Abstinenssymtom kan
férekomma hos det nyfédda barnet om modern behandlas med oxikodon.

Amning

Oxikodon kan utséndras i brostmjolk och kan framkalla sedering och andningsdepression hos det
ammade barnet. Oxikodon ska inte anvandas av ammande mdodrar.

Fertilitet

Inga humandata om oxikodons effekt pa fertilitet finns tillgangliga. Studier pa rattor har inte visat
nagon effekt pa fertilitet (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Oxikodon kan paverka formagan att framfora fordon och anvanda maskiner. Detta ar sarskilt sannolikt
vid inséttning av behandling med oxikodon, efter dosékning eller byte av lakemedel och om oxikodon
kombineras med andra CNS-depressiva lakemedel.

Patienter som ar stabila pa en sarskild dosering behdver inte nddvandigtvis begransas. Lakaren ska
saledes besluta om patienten far framfora fordon eller anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Pa grund av dess farmakologiska egenskaper kan oxikodon ge andningsdepression, mios,
bronkospasm och spasmer i den glatta muskulaturen och kan ddmpa hostreflexen.

De vanligaste rapporterade biverkningarna ar illamaende (sérskilt i borjan av behandlingen) och
forstoppning.

Andningsdepression ar den allvarligaste negativa reaktionen av en dverdosering av opioider och
uppkommer vanligtvis hos aldre eller forsvagade patienter.

Foljande frekvenser utgér grunden for beddmningen av biverkningar:
Mycket vanliga: > 1/10

Vanliga: > 1/100 till < 1/10

Mindre vanliga: > 1/1 000 till < 1/100

Séllsynta: > 1/10 000 till < 1/1 000

Mycket séllsynta: > 1/10 000

Ingen kéand frekvens: (kan inte berdknas fran tillgangliga data)

Infektioner och infestationer

Sallsynta: herpes simplex
Immunsystemet:
Mindre vanliga: allergiska reaktioner

Ingen k&nd frekvens: anafylaktisk reaktioner, anafylaktoid reaktioner



Metabolism och nutrition
Vanliga:

Mindre vanliga:
Séllsynta:

Psykiatriska tillstand
Vanliga:

Mindre vanliga:

Ingen k&nd frekvens:

minskad aptit &nda till aptitforlust
uttorkning
Okad aptit

angest, forvirring, depression, nedsatta aktivitet, rastloshet,
psykomotorisk hyperaktivitet, nervositet, sémnléshet, stérning i
tankefdrloppet

agitation, paverkad labilitet, eufori, forandrad perception sasom
hallucinationer, derealisation, minskad libido, lakemedelsberoende (se
avsnitt 4.4).

aggression

Centrala och perifera nervsystemet

Mycket vanliga:
Vanliga:
Mindre vanliga:

Ingen kand frekvens:

Ogon
Mindre vanliga:

Oron och balansorgan
Mindre vanliga:

Hjéartat
Mindre vanliga:

Blodkarl
Mindre vanliga:
Sallsynta:

Andningsvégar, bréstkorg och mediastinumVanliga:

somnolens, sedering, yrsel, huvudvérk

tremor, letargi

amnesi, konvulsioner (sarskilt hos personer med epilepsi eller
predispositon for anfall), nedsatt koncentrationsférmaga, migran,
hypertoni, ofrivilliga muskelkontraktioner, hypoestesi, talstorningar,
synkope, parestesi, dysgeusi

hyperalgesi

synnedsattning, mios

hdrselnedsattning, vertigo

takykardi, palpitationer (i samband med utsattningssymtom)
vasodilatation

hypotoni, ortostatisk hypotoni

dyspné, bronkospasm

Mindre vanliga:
Ingen kand frekvens:

Magtarmkanalen
Mycket vanliga:
Vanliga:

Mindre vanliga:
Sallsynta:

Ingen k&nd frekvens:

Lever och gallvégar
Mindre vanliga:
Ingen k&nd frekvens:

Hud och subkutan vavnad

Mycket vanliga:
Vanliga:

andningsdepression, dysfoni, hosta
centralt smnapnésyndrom

forstoppning, krakningar, illamaende

buksmértor, diarré, muntorrhet, hicka, dyspepsi
munsar, stomatit, dysfagi, flatulens, eruktation, ileus
melena, tandproblem, tandkéttsblddning

karies

forhdjda leverenzymer
kolestas, gallkolik, dysfunktion i Oddis sfinkter

pruritus
hudreaktion/utslag, hyperhidros



Mindre vanliga: torr hud
Sallsynta: urtikaria

Njurar och urinvagar

Vanliga: dysuri, trangande behov att kasta vatten

Mindre vanliga: urinretention

Reproduktionsorgan och brostkértelMindre vanliga: erektil dysfunktion,
hypogonadism

Ingen k&nd frekvens: amenorré

Allméanna symtom och/eller symtom vid administreringsstallet

Vanliga: asteni, trotthet

Mindre vanliga: frossa, utsattningssymtom, smarta (t.ex. bréstsmarta), sjukdomskansla,
6dem, perifert 6dem, lakemedelstolerans, torst.

Sallsynta: viktokning, viktminskning

Ingen kand frekvens: neonatalt utsattningssymtom

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

Lékemedelsberoende

Upprepad anvéndning av Oxycodone Accord kan leda till lakemedelsberoende, dven vid terapeutiska
doser. Risken for lakemedelsberoende kan variera beroende pa patientens individuella riskfaktorer,
dosering och opioidbehandlingens langd (se avsnitt 4.4).

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
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom vid intoxikation
Akut 6verdosering med oxikodon kan yttra sig som andningsdepression, dasighet som utveckilas till
stupor eller koma, svag muskeltonus, mios, bradykardi, hypotoni, lungédem och dédsfall.

Toxisk leukoencefalopati har observerats vid 6verdosering av oxikodon.

Behandling av intoxikation
Oppna luftvagar maste bibehéllas. Rena opioidantagonister som naloxon ar specifika antidoter mot
symtom pa opioidéverdosering. Andra stodjande atgarder ska sattas in vid behov.

Opiodantagonister: Naloxon (t.ex. 0,4 till 2 mg intravendst). Administrering ska upprepas med
2-3 minuters intervall vid behov eller genom infusion med 2 mg i 500 ml natriumklorid 9 mg/ml
(0,9 %) eller 50 mg/ml (5 %) glukos (0,004 mg/ml naloxon). Infusionen bér fortga i en takt som
motsvarar den tidigare administrerade bolusdosen samt i enlighet med patientens svar.

Andra stodjande atgarder: Mekanisk ventilation, syrgas, vasopressorer och vatskeinfusioner vid
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behandling av cirkulatorisk chock efter dverdosering. Hjartstillestand eller arytmier kan krava
hjartmassage eller defibrillering. Vatske- och elektrolytmetabolismen ska uppratthallas.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Analgetika, Naturliga opiumalkaloider
ATC-kod: NO2AA05

Oxikodon visar affinitet till kappa-, my- och deltaopioidreceptorer i hjarnan , ryggmargen och perifera
organ. Det verkar vid dessa receptorer som en opioidagonist utan antagonistisk effekt. Den terapeutiska
effekten &r frdmst analgetisk och sedativ.

Endokrina systemet
Se avsnitt 4.4

Magtarmkanalen
Opioider kan inducera spasm i Oddis sfinkter.

Pediatrisk population

Totalt sett visar de data som erhallits fran 9 kliniska, farmakodynamiska och farmakokinetiska studier
med oralt oxikodon omfattar totalt 629 spadbarn och barn (i aldern 2 manader till 17 ar) att oralt
oxikodon tolereras vl hos pediatriska patienter med endast mindre biverkningar som i huvudsak
paverka mag-tarmkanalen och nervsystemet. De positiva sékerhetsdata som erhallits med oralt
oxikodon bekréftas av 9 studier utférda med buckal, intramuskuldr och intravends administrering av
oxikodon till totalt 1 860 spadbarn och barn som ocksa endast upplevde latta biverkningar som var
jamforbara med de som observerats med anvandningen av oralt oxikodon.

Den dos av oxikodon som administrerades parenteralt till spddbarn och barn i kliniska studier var i
intervallet 0,025 mg/kg till 0,1 mg/kg, av vilken 0,1 mg/kg var den vanligaste dosen foljt av

0,05 mg/kg. Dosen av i.v. oxikodon var i intervallet 0,025 mg/kg till 0,1 mg/kg, av vilken 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 administrerat oxikodon var i intervallet 0,1 mg/kg (startdos) till

1,24 mg/kg/dag. Dosen buckalt administrerat oxikodon var 0,1 mg/kg.

Totalt sett tycks biverkningarna i dessa studier av oxikodon hos spadbarn och barn dverensstamma
med den kanda sakerhetsprofilen for oxikodon som anvants i flera kliniska studier utforda pa vuxna.
Inga nya eller ovantade sékerhetssignaler identifierades i dessa studier. Alla rapporterade biverkningar
Overensstamde med den kénda sékerhetsprofilen for oxikodon samt for andra jamforbara starka
opioider. Oxycodone Accord rekommenderas dock inte till barn under 12 ar pa grund av otillrackliga
data om sékerhet och effekt.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Den absoluta tillgdngligheten for oxikodon ar 42-87 % efter oral administrering jamfort med

parenteral administrering; maximal plasmakoncentration nas efter 1 till 1,5 timmar.
Distribution

Distributionsvolymen for oxikodon vid steady state ar 2,6 I/kg och plasmaproteinbindningen ar
38-45 %.

Metabolism



Oxikodon metaboliseras till noroxikodon (CYP3A4) och oximorfon (CYP2D6) samt till flera
glukuronidkonjugat, i tarmarna och levern via cytokromsystemet P450. Dessa metaboliter bidrar inte i
nagon relevant omfattning till den totala farmakodynamiska effekten.

Eliminering
Elimineringshalveringstiden i plasma &r 4 till 6 timmar. Oxikodon och dess metaboliter utséndras
bade i urin och i feces. Oxikodon passerar dven placenta och kan detekteras i brostmjolk.

Linjaritet/icke-linjaritet
Okningen av plasmakoncentration &r linjar i dosintervallet 5 till 20 mg efter administrering av
kapselberedningen av oxikodonhydroklorid.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Reproduktions- och utvecklingstoxicitet

Oxikodon hade ingen effekt pa fertilitet eller tidig embryonal utveckling hos han- och honratta vid
doser sa hoga som 8 mg/kg/dag. Oxikodon framkallade inte heller ndgon missbildning hos ratta vid
doser s htga som 8 mg/kg/dag eller hos kanin vid doser sa hdga som 125 mg/kg/dag. Dosrelaterade
okningar av utvecklingsvariationer (6kad forekomst av extra [27] presakrala kotor och extra revben)
observerades hos kanin nar data for individuella foster analyserades. Nar samma data analyserades
med kullar i motsats till individuella foster sags ingen dosrelaterad 6kning av utvecklingsvariationer
aven om incidensen av extra kotor fortfarande var signifikant hdgre hos gruppen som fick 125 mg/dag
jamfort med kontrollgruppen. Eftersom denna dosniva var associerad med svara farmatoxiska effekter
hos draktiga djur kan fynden hos foster vara en sekundar konsekvens till svar maternell toxicitet.

| en prenatal och postnatal utvecklingsstudie pa ratta var parametrarna maternell kroppsvikt och
fodointag reducerade for doser > 2 mg/kg/dag jamfort med kontrollgruppen. Kroppsvikterna var lagre
i F1-generationen fran maternella rattor i doseringsgruppen som fick 6 mg/kg/dag. Inga effekter sags
pa fysiska, reflexologiska eller sensoriska utvecklingsparametrar eller pa beteende- och
reproduktionsindex hos F1-ungar (NOEL for F1-ungar var 2 mg/kg/dag baserat pa kroppsvikteffekter
som sags vid 6 mg/kg/dag). Inga effekter sags pa F2-generation vid nagon dos i studien.

Gentoxicitet

Resultaten av in vitro- och in vivo-studier tyder pa att den gentoxiska risken av oxikodon for méanniska
ar minimal eller saknas vid de systemiska koncentrationer av oxikodon som uppnas terapeutiskt.
Oxikodon var inte gentoxiskt i en bakteriell mutagenicitetsanalys eller i en mikrokérnanalys in vivo pa
mus. Oxikodon gav ett positivt svar i en lymfomanalys in vitro pa mus vid metabol aktivering av S9 i
rattlever vid dosnivaer dver 25 pug/ml. Tva analyser av kromosomavvikelser in vitro med humana
lymfocyter utfordes. | den forsta analysen var oxikodon negativt utan metabol aktivering men var
positivt med metabol aktivering av S9 vid 24 timmar efter exponering men inte efter 48 timmar. | den
andra analysen visade inte oxikodon nagon klastogenicitet vare sig med eller utan metabol aktivering
vid nagon koncentration eller tidpunkt.

Karcinogenicitet

Karcinogenicitet utvarderades i en 2-arig oral tvangsmatningsstudie utford pa Sprague-Dawley-ratta.
Oxikodon 6kade inte incidensen av tumérer i han- och honratta vid doser upp till 6 mg/kg/dag.
Doserna var begransade till opioidrelaterade farmakologiska effekter av oxikodon.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen
Kapselinnehall

Cellulosa, mikrokristallin
Magnesiumstearat



Kapselhdlje:

Gelatin

Titandioxid (E 171)

Gul jarnoxid (E 172)

Rdd jarnoxid (E 172)

Indigokarmin (E 132)

Tryckfarg kapsel

Shellack

Propylenglykol (E 1520)

Svart jarnoxid (E 172)
Kaliumhydroxid (E 525)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 30 °C

6.5 Forpackningstyp och innehall

Kapslarna ar férpackade i blisterférpackningar (PVC/PVDC-Alu) och darefter placerade i kartonger. |
varje kartong finns:

5mg: 14, 20, 28, 30, 50, 56, 98 och 100 harda kapslar

10 mg: 20, 28, 30, 50, 56, 98 och 100 harda kapslar

20 mg: 20, 28, 30, 50, 56, 98 och 100 harda kapslar

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Accord Healthcare B.V.
Winthontlaan 200
3526KV Utrecht,
Nederléanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
5 mg: 62491

10 mg: 62492
20 mg: 62493



9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

2023-10-11

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2025-04-22
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