VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

OxyContin 5 mg depottabletit,
OxyContin 10 mg depottabletit,
OxyContin 15 mg depottabletit,
OxyContin 20 mg depottabletit,
OxyContin 30 mg depottabletit,
OxyContin 40 mg depottabletit,
OxyContin 60 mg depottabletit,
OxyContin 80 mg depottabletit,
OxyContin 120 mg depottabletit,
OxyContin 160 mg depottabletit.

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi depottabletti siséltdd 5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg, 60 mg, 80 mg, 120 mg
ja 160 mg oksikodonihydrokloridia.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Depottabletti.

5 mg depottabletit:  Vaaleansininen, pyotreé tabletti, jossa toisella puolella merkintad OC ja
toisella puolella 5.

10 mg depottabletit: Valkoinen pyored tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja toisella
puolella 10.

15 mg depottabletit: Harmaa, pyorea tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja toisella
puolella 15.

20 mg depottabletit: Vaaleanpunainen, pyored tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja
toisella puolella 20.

30 mg depottabletit: Ruskea, pyored tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja toisella
puolella 30.

40 mg depottabletit: Keltainen, pyored, tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja
toisella puolella 40.

60 mg depottabletit: Punainen, pyored tabletti, jossa toisella puolella merkinta OC ja toisella
60.

80 mg depottabletit: Vihred, pyored tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC ja toisella
puolella 80.

120 mg depottabletit: Punavioletti, pydred tabletti, jossa toisella puolella merkinta OC ja
toisella 120.

160 mg depottabletit: Sininen, kapselinmuotoinen tabletti, jossa toisella puolella merkintd OC
ja toisella puolella 160.



4.  KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet
Keskivaikean ja vaikean Kivun hoito.
4.2 Annostus ja antotapa

Yli 12-vuotiaat aikuiset:

Valmistetta ei pida ottaa useammin kuin 12 tunnin valein. Ladkkeen farmakokinetiikassa,
kivun voimakkuudessa, kivun alkuperassa, kivunsiedossa, idssa ja potilaan tilassa on suurta
yksil6llisté vaihtelua, ja myos potilaan kivun aiempi hoito tulee ottaa huomioon. Néin ollen
opioidien annostus tulee sovittaa yksilollisesti.

Aikaisemmin opioideja saamattomilla potilailla tavallinen aloitusannos on 10-20 mg 2:sti
vuorokaudessa. Suuremmat aloitusannokset saattavat kuitenkin olla tarpeen potilaan
Kipulaakitystarpeesta riippuen. Joillakin potilailla voi olla hyva kéyttaa aloitusannosta 5 mg
2:sti vuorokaudessa haittavaikutusten minimoimiseksi. Jos Kipu reagoi opioideihin, annosta
voidaan suurentaa péivittdin, kunnes haluttu teho saavutetaan tai potilaalle kehittyy
sietdmattomid haittavaikutuksia.

Jos potilas on saanut morfiinia suun kautta ennen oksikodoni-hoidon aloittamista, paivittainen
annos lasketaan seuraavan kaavan perusteella: 10 mg suun kautta annettavaa oksikodonia
vastaa 20 mg suun kautta annettavaa morfiinia. Tassé yhteydessa on painotettava, ettd tdima on
vain ohje tarvittavan OxyContin-tablettiannoksen méaarittamiseksi. Potilaskohtaisen vaihtelun
vuoksi kunkin potilaan annos tulee titrata huolellisesti asianmukaiselle tasolle.

Potilailla, jotka kdyttavat jo entuudestaan opioideja, voidaan kayttaa suurempia OxyContin-
aloitusannoksia aiemmasta opioidien kéaytostéa riippuen.

Depottabletit nielld&n kokonaisina. Niité ei saa rikkoa, pureskella eikd murskata.

Hoidon aloittamisen jalkeen ladkéarin on seurattava sdanndllisesti kivunlievityksen
onnistumista ja opioidien muita vaikutuksia, jotta annosta voidaan muuttaa tehokkaan
kivunlievityksen saavuttamiseksi ja mahdolliset haittavaikutukset voidaan hoitaa.

Pitk&aikaisen hoidon paattyessa annostusta pienennetaén vahitellen vieroitusoireiden
valttdmiseksi.

Tabletin tyhja matriksi saattaa poistua avanteen kautta tai ulosteen mukana.

Alle 12-vuotiaat lapset: OxyContin turvallisuutta ja tehoa alle 12-vuotiailla lapsilla ei ole
varmistettu (ks. kohta 4.4).

lakkaat potilaat:

Varovaisuutta on noudatettava, jos idkkaita potilaita hoidetaan OxyContin-valmisteella.
Oksikodonin pitoisuudet plasmassa saattavat iakkailla henkil6illd olla suuremmat kuin
nuorilla. Annos titrataan potilaan kliinisen tilan mukaan.



Munuaisten vajaatoiminta: Munuaisten vajaatoimintapotilailla (kreatiniinipuhdistuma

< 60 ml/min) plasman oksikodonipitoisuudet ovat noin 50 % suuremmat kuin potilailla,
joiden munuaistoiminta on normaali. Annosta tulee muuttaa yksilollisesti potilaan kliinisen
tilan perusteella.

Maksan vajaatoiminta: Maksan vajaatoimintapotilailla plasman oksikodonipitoisuudet
saattavat olla suuremmat kuin potilailla, joiden maksan toiminta on normaali. Annosta tulee
muuttaa yksil6llisesti potilaan kliinisen tilan perusteella.

4.3 Vasta-aiheet

OxyContin on vasta-aiheinen
jos potilas on yliherkka oksikodonille tai apuaineille
opioidien kaytt6 on jostain syysta vasta-aiheista
jos potilaalla on vaikea keuhkoahtaumatauti
jos potilaalla on keuhkosydansairaus (cor pulmonale)
jos potilaalla on vaikea astma
jos potilaalla on paralyyttinen ileus
jos potilaalla on hiilidioksidiretentio
jos potilaalla on vaikea hengityslama, johon liittyy hypoksiaa.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Tarkein liian suuriin opioidiannoksiin liittyva vaara on hengityslama. VVarovaisuutta on
noudatettava hoidettaessa heikkokuntoisia idkkaita tai sairaita potilaita, potilaita, joilla on
vaikea keuhkotoiminnan vajaus, vaikea maksan tai munuaisten vajaatoiminta, padn vamma
(silla aivopaineen kohoamisriski suurenee), hypotensio, vaikea hypotyreoosi, Addisonin tauti,
toksinen psykoosi, eturauhasen liikakasvua, alkoholismi, delirium tremens, uniapnea tai
pankreatiitti, seké potilailla, jotka kayttavat MAO-estdjia tai ovat kayttaneet niita edeltavien
kahden viikon aikana (ks. kohta 4.5).

Ladke saattaa lamata yskéanrefleksin.

Oksikodonin turvallisuutta ja tehokkuutta alle 12-vuotiailla potilailla ei ole varmistettu tata
valmistemuotoa kayttéen (ks. kohta 4.2)

Kuten kaikkien opioidien kohdalla, 1adkkeelle voi kehittya toleranssi pitk&aikaiskaytdssa.

Kuten muidenkin opioidien kohdalla, OxyContinin pitkdaikainen kaytto voi aiheuttaa fyysista
riippuvuutta. Kun oksikodonihoito ei endé ole tarpeen, annosta on syyta pienentéa vahitellen
vieroitusoireiden valttdmiseksi.

Akillinen hoidon lopettaminen voi aiheuttaa seuraavia vieroitusoireita 24 tunnin kuluessa:
levottomuutta, kyynelvuotoa, nuhaa, hikoilua, unihdiri6ita. Oireet voivat voimistua seuraavien
kolmen vuorokauden aikana.

OxyContinilla on samanlainen vaarinkayttoprofiili kuin muillakin voimakkailla
opioidiagonisteilla. Henkil6t, joilla on piilevia tai ilmeisia vaarinkayttbongelmia, saattavat
hankkia ja vaarinkayttaa oksikodonia kuten muitakin opioideja. Oksikodoni, kuten muutkin
opioidit saattavat aiheuttaa psyykkista riippuvuutta. Oksikodoni, kuten muutkin opioidit,



saattaa aiheuttaa psyykKkista riippuvuutta. Tasta syysta ladkkeen kéytdssé on noudatettava
varovaisuutta, jos potilas on aiemmin ollut alkoholin tai huumausaineiden vaarinkayttéja.

Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi (esim. galaktosemia) tai
glukoosi-galaktoosi-imeytymishéirid, ei tule kayttaa tata ladkevalmistetta.

Depottabletit on nieltdva kokonaisina. Niita ei saa rikkoa, pureskella eikd murskata. Tablettien
rikkominen, pureskelu tai murskaaminen voi johtaa oksikodonin nopeaan vapautumiseen,
jolloin laéke saattaa imeytya henked uhkaavina maariné elimistéon (ks. kohta 4.9).

Suun kautta otettavien ladkemuotojen parenteraalisen vaarinkayton voidaan olettaa
aiheuttavan vakavia haittatapahtumia, jotka voivat johtaa kuolemaan (ks. kohta 4.9).

Samanaikainen alkoholin ja OxyContinin kaytt6 saattaa lisdtd OxyContinin haittavaikutuksia;
samanaikaista kayttoa tulee valttaa.

OxyContin depottabletteja ei suositella kaytettavaksi preoperatiivisesti eika ensimmaisten 12—
24 tunnin aikana leikkauksen jalkeen. Leikkauksen jalkeisen OxyContin-hoidon tarkka
aloitusajankohta riippuu leikkauksen tyypisté ja laajuudesta, valitusta anestesiamenetelmasta,
muusta samanaikaisesta ladkityksesta ja potilaan yksildllisesta tilanteesta, ja sen tulee perustua
huolelliseen potilaskohtaiseen hyoty-riskiarvioon.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Keskushermostoa lamaava vaikutus voimistuu, jos valmistetta kdytetadn muiden
keskushermostoon vaikuttavien aineiden kuten muiden opioidien, sedatiivien, hypnoottien,
masennusladkkeiden, nukahtamisladkkeiden, fentiatsiinien ja neuroleptienkanssa.

OxyContinin kaytdssa tulee noudattaa varovaisuutta, jos potilas kayttad MAO-estdjia tai on
kayttanyt niita kahden edeltavan viikon aikana (ks. kohta 4.4).

Alkoholi voi tehostaa OxyContinin farmakodynaamisia vaikutuksia; samanaikaista kayttoa
tulee valttaa.

Oksikodoni metaboloituu osittain CYP2D6- ja CYP3A4- vilitteisesti. Naiden
metaboliareittien toimintaa voidaan estaa tai aktivoida samanaikaisesti kéytettavilla ladkkeilla,
jotka voivat muuttaa plasman oksikodonin pitoisuuksia. Oksikodoni annoksia voi olla tarpeen
muuttaa.

4.6 Fertiliteetti, raskaus ja imetys

Raskaus:

Valmisteen kayton turvallisuutta raskauden aikana ei ole vahvistettu, silla sen kaytosta ihmisilla
ei ole riittdvasti kokemusta. N&in ollen OxyContinia ei pida kayttaa raskauden aikana, ellei se
ole selvésti tarpeen. Raskaana olevan naisen pitkdaikainen oksikodonin kéytt6 voi aiheuttaa
vastasyntyneelle vieroitusoireita. Jos &idille annetaan opioideja juuri ennen lapsen syntymaa,
vastasyntyneell& voi esiintyd hengityslamaa.

Imetys:
Aidinmaidossa on havaittu pienid maaria oksikodonia, joka saattaa aiheuttaa vastasyntyneelle
hengityslamaa. Tastd syysta oksikodonia ei saa kayttadd imetyksen aikana.



4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Oksikodonin vaikutusta ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn ei ole tutkittu. Yleisesti ottaen
opioidit voivat heikentaa reaktiokykya etenkin hoidon alussa ja annosta suurennettaessa. Tama
on otettava huomioon tarkkaa huomiokykyé vaativissa tehtavissa, esimerkiksi liikenteessa ja
tarkkuutta vaativia koneita kédytettaessa.

4.8 Haittavaikutukset

Tavallisimpia haittavaikutuksia ovat ummetus ja pahoinvointi, joita kumpaakin esiintyy noin
25-30 %:1la oraalista oksikodonihoitoa saavista potilaista. Jos pahoinvointi tai oksentelu
aiheuttavat ongelmia, OxyContinin-hoitoon voidaan yhdistaa jokin antiemeetti. Ummetusta
esiintyy todennékaisesti samoin kuin muitakin voimakkaita opioideja kédytettéessd, ja se tulee
hoitaa asianmukaisesti ulostusladkkeiden avulla. Jos opioidien liittyvét haittavaikutukset
pitkittyvat, tilannetta tulee tutkia tarkemmin silta varalta, ettd oireet johtuvat jostakin muusta
syysta.

Puhtaiden opioidiagonistien haittavaikutukset (ummetusta lukuun ottamatta) lievittyvat
yleensd, kun hoitoa jatketaan. Haittavaikutusten ennakointi ja potilaan asianmukainen hoito
voivat parantaa hoitomyontyvyytta. Kuten muitakin voimakkaita opioideja kéytettéessa,
vakavin oksikodonihoitoon liittyva haittavaikutus on hengityslama (ks. kohta 4.9). Sita
esiintyy todennakoisimmin iakkailla, heikkokuntoisilla tai opioideja huonosti sietavilla
potilailla.

Riippuvuus ja toleranssi eivat yleensa aiheuta ongelmia vaikeaa kipua hoidettaessa.
Seuraavat haittavaikutuksia saattaa esiintya:

Haittavaikutusten arviointi perustuu seuraaviin esiintymistiheyksiin:

Hyvin yleiset (= 1/10), Yleiset (> 1/100, < 1/10), Melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100),

Harvinaiset (> 1/10 000, < 1/1 000), Hyvin harvinaiset (< 1/10 000), Yleisyys tuntematon
(koska saatavissa oleva tieto ei riita arviointiin).

Immuunijarjestelma

Harvinaiset Allergiset, anafylaktistyyppiset tai anafylaktiset
reaktiot

Aineenvaihdunta ja ravitsemus

Harvinaiset Nestehukka

Psyykkiset hairiot

Yleiset Ahdistuneisuus, sekavuus, unettomuus,
hermostuneisuus, masennus, poikkeava ajattelu
Melko harvinaiset Agitaatio, aistiharhat, muistinmenetys, tunnetilojen

labiilius, euforia

Hermosto

Hyvin yleiset Huimaus, uneliaisuus

Yleiset Paansarky, huonovointisuus




Melko harvinaiset

Kouristukset, tahattomat lihassupistukset,
hypertensio, hypestesia, parestesiat, puhehéiriot,
pyOrtyminen, vapina, Kiertohuimaus

Silmat

Harvinaiset

N&kohairiot, mustuaisten supistuminen

Sydan

Melko harvinaiset

Sydamentykytys (vieroitusoireiden yhteydessa)

Verisuonisto

Yleiset

Ortostaattinen hypotensio

Melko harvinaiset

Vasodilataatio, hypotensio

Hengityselimet, rintakeha ja
valikarsina

Yleiset

Hengenahdistus

Melko harvinaiset

Hengityslama

Ruoansulatuselimist®

Hyvin yleiset

Ummetus, pahoinvointi, oksentelu

Yleiset

Vatsakipu, ruokahaluttomuus, ripuli, dyspepsia, suun
kuivuminen

Melko harvinaiset

Makuaistin muutokset, ruoansulatushairiot,
ilmavaivat, nielemishdiriot, ileus, royhtdily, karies

Maksa ja sappi

Melko harvinaiset

Kolestaasi

Hyvin harvinainen

Kohonneet maksaentsyymit

Iho ja ihonalainen kudos

Hyvin yleiset

Kutina

Yleiset

lhottuma

Melko harvinaiset

Nokkosihottuma, ihon kuivuminen

Munuaiset ja virtsatiet

Melko harvinaiset

Virtsaumpi

Sukupuolielimet ja rinnat

Melko harvinaiset

Amenorrea, sukupuolivietin heikkeneminen,
impotenssi

Yleisoireet ja antopaikassa
todettavat haitat

Yleiset

Turvotus, heikotus, hikoilu, vilunvaristykset

Melko harvinaiset

Adreisosien turvotus, jano, vieroitusoireet




4.9 Yliannostus

Yliannostuksen oireet:

Yliannostuksen oireita ovat pienet pupillit, hengityslama, uneliaisuus, verenpainen lasku,
luustolihasten velttous, bradykardia ja alhainen verenpaine. Vaikeissa tapauksissa voi esiintya
horrosta tai koomaa, ja tilanne voi johtaa kuolemaan.

Yliannostuksen hoito:

Tarvittaessa mahantyhjennys, laékehiilta ja ulostusladkkeitd. Ensimmaiseksi tulee varmistaa
ilmateiden avoimuus seka aloittaa hengityksen tukitoimet. Hengitysté ja verenkiertoa pidetdén
ylla ja tuetaan tarvittaessa tehohoidossa kaytettavin keinoin.

Vaikeissa tapauksissa tulee harkita 0,8 mg naloksoniannoksen antamista laskimoon. Tamé
toistetaan 2—3 minuutin vélein tarpeen mukaan. Vaihtoehtoisesti voidaan kéyttaa infuusiota,
jossa on 2 mg naloksonia 500 millilitrassa fysiologista suolaliuosta tai 5 % glukoosiliuosta
(0,004 mg/ml).

Infuusion antonopeuden tulee olla suhteessa aiemmin annettuihin bolusannoksiin seké
potilaan vasteen mukainen.

Laskimoon annetun naloksonin vaikutuksen nopeus on 1-2 minuuttia. Ihon alle tai lihakseen
annettuna vaikutuksen nopeus on 2-5 minuuttia. Vaikutuksen kesto riippuu annoksesta ja
antoreitistd, ja on pidempi lihakseen annettuna kuin laskimoon annettuna. Aikuisilla
naloksonin raportoitu puoliintumisaika plasmassa on 60-90 minuuttia.

Naloksonin vaikutusaika on kuitenkin melko lyhyt, joten potilaan tilaa tulee seurata
huolellisesti, kunnes spontaani hengitys on alkanut uudelleen ja vakiintunut luotettavaksi.
Taman jalkeen potilasta on suositeltavaa seurata vield 24-48 tunnin ajan mahdollisen relapsin
varalta.

Jos kyseessa on lievempi yliannostustapaus, potilaalle annetaan 0,2 mg naloksonia laskimoon
jasen jalkeen 0,1 mg 2 minuutin vélein tarvittaessa.

Naloksonia ei tule antaa, jos potilaalla ei ole oksikodoniyliannostuksen aiheuttamaa kliinisesti
merkittdvaa hengityslamaa tai verenkiertovajausta.

Naloksonia kéytdssa tulee noudattaa varovaisuutta, jos potilaan tiedetéén tai epaillaan olevan

fyysisesti riippuvainen oksikodonista. Tassé tapauksessa opioidivaikutusten ékillinen tai
taydellinen kumoutuminen voi aiheuttaa akillisia kipuja tai vieroitusoireita.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma, ATC-koodi: NO2AA05



Oksikodoni on puhdas opioidiagonisti, jolla ei ole antagonistista vaikutusta. Oksikodonin
vaikutus vélittyy padosin myyopioidireseptorien kautta, mutta aineella on osoitettu olevan
affiniteettia myos delta- ja kappaopioidireseptoreihin. Oksikodonilla on samankaltainen vaikutus
kuin morfiinilla.

Laakkeen tarkeimmat vaikutukset ovat analgesia, anksiolyysi ja sedaatio.

OxyContin-depottablettien kipua lievittava vaikutus kestaa pidempaan kuin lyhytvaikutteisten
oksikodonivalmisteiden, mutta haittavaikutukset eivat voimistu.

Opioidit saattavat vaikuttaa hypotalamus-aivolisake-lisamunuaisakseliin tai hypotalamus-
aivolisdke-sukurauhasakseliin. Mahdollisia muutoksia ovat esimerkiksi seerumin
prolaktiinipitoisuuksien suureneminen ja plasman kortisoli- ja testosteronipitoisuuksien
pieneneminen. Namé& hormonaaliset muutokset saattavat aiheuttaa kliinisesti havaittavia
oireita.

In vitro ja eldintutkimukset ovat osoittaneet, ettd luonnon opioidit kuten morfiini vaikuttavat
monin eri tavoin immuunijarjestelman eri osien toimintaan. IImién Kliininen merkitys ei ole
tiedossa. Ei mydskaan tiedetd, vaikuttaako oksikodoni, joka on puolisynteettinen opioidi,
immuunijarjestelmaan samankaltaisella tavalla kuin morfiini.

5.2 Farmakokinetiikka

Terveilld vapaaehtoisilla ja potilailla tehtyjen tutkimuksien mukaan oksikodoniannos korreloi
plasman ladkeainepitoisuuden kanssa, ja plasman ladkeainepitoisuus korreloi opioidien
tiettyjen odotettavissa olevien vaikutusten kanssa.

Kuten kaikkien opioidien kohdalla, plasman pienimmasséa tehokaassa laékeainepitoisuudessa
on suurta yksildllista vaihtelua, etenkin, jos potilasta on hoidettu aiemmin voimakkailla
opioidiantagonisteilla. Tasta syysta annos on titrattava yksilollisesti halutun vaikutuksen
saavuttamiseksi.

OxyContin-depottableteista vapautuu vaikuttavaa ainetta hitaammin kuin lyhytvaikutteisista
oksikodonivalmisteista.

Laakkeen vapautumisnopeus on riippumaton pH-arvosta in vitro.
Ruoka vaikuttaa ladkkeen imeytymiseen depottableteista vain vahaisessa maarin, jos lainkaan.

Absoluuttisen biologisen hydtyosuuden on arvioitu olevan keskimaarin enintaan 87 %.
Depottabletetista imeytyva oksikodoni imeytyy kaksivaiheisesti ja vaiheiden imeytymisvakiot
ovat 1,18/h ja 0,10/h. Laakkeelld on kaksi itsendista imeytymisen puoliintumisaikaa 0,6 ja
6,9 tuntia, jotka kuvaavat valitont4 ja hidasta oksikodonin vapautumista tabletista.
Imeytymisen jalkeen oksikodoni jakautuu koko elimistddn. Plasman huippupitoisuus
saavutetaan 3 tunnin kuluttua. OxyContin-depottablettien eliminaation puoliintumisaika
plasmassa on noin 4,5 tuntia. Oksikodonin imeytyminen on nahtévasti voimakkainta iakkailla
naisilla ja vahéisinta nuorilla miehilla. 45 % oksikodonista sitoutuu plasman proteiineihin ja
plasman kokonaispuhdistuma on 0,8 I/min. Vakaa tila saavutetaan vuorokaudessa 12 tunnin
valein tapahtuvalla annostelulla.



Oksikodoni lapdisee istukan ja erittyy rintamaitoon.

Oksikodoni metaboloituu maksassa noroksikodoniksi N-demetylaation kautta ja
oksimorfoniksi O-demetylaation kautta. Noroksikodoni metaboloituu edelleen
noroksimorfoniksi, joka taas glukuronidoituu. Noroksikodonin ja noroksimorfonin
muodostuminen tapahtuu pééasiassa CYP3A4-valitteisesti ja oksimorfonin muodostuminen
taas padasiassa CYP2D6-valitteisesti. Oksikodoniannoksen on osoitettu erittyvan 45 % +

21 % virtsaan CYP3A-valitteisen N-demetylaation kautta muodostuneina metaboliitteina, kun
taas 11 % + 6 % annoksesta metaboloituu CYP2D6-valitteisen O-demetylaation kautta.
Noroksimorfonilla tehdyt in vitro yhteisvaikutustutkimukset, joissa kéytettiin ihmisen maksan
mikrosomeja, eivét osoittaneet aineen estavan merkitsevésti CYP2D6:n- eikd CYP3A4:n
toimintaan. Tdma viittaa siihen, ettd noroksimorfoni ei todennakoisesti vaikuta muiden
CYP2D6- tai CYP3A4-vdlitteisesti metaboloituvien l&dkkeiden metaboliaan.
Noroksimorfonin on osoitettu sitoutuvan myyopioidireseptoreihin. Oksimorfonin on osoitettu
olevan farmakologisesti aktiivinen, mutta metaboliitien kipua lievittdvaa vaikutusta pidetaan
Kliinisesti merkityksettomana.

Vaikuttava aine ja sen metaboliitit erittyvat seka virtsaan ettd ulosteeseen.

Ika vaikuttaa vahaisessd maarin plasman oksikodonipitoisuuksiin, jotka ovat idkkéilla
potilailla 15 % suuremmat kuin nuorilla henkildilla.

Plasman oksikodonipitoisuudet ovat naisilla keskiméaarin jopa 25 % suurempia kuin miehilla
suhteessa painoon.

Maksan vajaatoimintapotilailla oksikodonin ja noroksikodonin pitoisuudet plasmassa
saattavat olla tavallista suurempia ja oksimorfonin pitoisuudet plasmassa taas tavallista
pienempid. Oksikodonin eliminaation puoliintumisaika saattaa pidentya, ja myos ladkkeen
vaikutukset saattavat voimistua.

Munuaisten vajaatoimintapotilailla (kreatiniinipuhdistuma < 60 ml/min) oksikodonin ja sen
metaboliittien pitoisuudet plasmassa saattavat olla tavallista suuremmat. Oksikodonin
eliminaation puoliintumisaika saattaa pidentya, ja myos ladkkeen vaikutusten saattavat
voimistua.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Joissakin in vitro-kokeissa (kuten hiiren lymfooma-analyyseissa) on oksikodonin, muiden
opioidien tapaan, havaittu olevan genotoksinen. Bakteereilla tehdyissd mutaatiokokeissa seka
hiirilla tehdyissa in vivo -pitoisuus-madarityksissa ei havaittu genotoksisia vaikutuksia.

Oksikodonin karsinogeenista potentiaalia ei ole tutkittu elaimilla, silla ladkkeen kliinisesta
kéytosta on hyvin pitkaaikaista kokemusta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Laktoosimonohydraatti,



magnesiumstearaatti,

ammoniometakrylaatti-kopolymeeri,

povidoni,
stearyylialkoholi,
talkki,

triasetiini
sorbiinihappo.

Kalvopaallyste ja variaineet

5 mg depottabletit:

10 mg depottabletit:
15 mg depottabletit:
20 mg depottabletit:
30 mg depottabletit:
40 mg depottabletit:
60 mg depottabletit:

80 mg depottabletit:

Titaanidioksidi E171, hypromelloosi, makrogoli 400 ja
briljanttisininen E133.

Titaanidioksidi E171, hypromelloosi, makrogoli 400 ja
hydroksipropyyliselluloosa

Titaanidioksidi E171, musta, punainen ja keltainen rautaoksidi E172,
hypromelloosi ja makrogoli.

Titaanidioksidi E171, punainen rautaoksidi E172, hypromelloosi,
makrogoli 400 ja polysorbaatti 80.

Titaanidioksidi E171,musta, punainen ja keltainen rautaoksidi E172,
depottabletit hypromelloosi, makrogoli ja polysorbaatti 80.
Titaanidioksidi E171, keltainen rautaoksidi E172, hypromelloosi,
makrogoli 400 ja polysorbaatti 80.

Titaanidioksidi E171, musta ja punainen rautaoksidi E172,
hypromelloosi E464, makrogoli 400 ja polysorbaatti 80.
Titaanidioksidi E171, keltainen rautaoksidi E172, hypromelloosi,
makrogoli 400, hydroksipropyyliselluloosa ja indigokarmiini E132.

120 mg depottabletit: Titaanidioksidi E171, musta ja punainen rautaoksidi E172,

160 mg: depottabletit:

hypromelloosi E464, makrogoli 400 ja polysorbaatti 80.
Titaanidioksidi E171, hypromelloosi, macrogoli 400, polysorbaatti 80

ja indigokarmiini E132.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei tunneta yhteensopimattomuuksia.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Sailytys
Sailyta alle 25 °C:ssa.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Pakkauskoot:

Lapipainopakkaus (PVC/AI):

28, 50, 56 ja 98 tablettia (5 mg)

28, 56, 98 (15 mg, 30 mg)

25, 28, 50, 56, 98 ja 100 tablettia (10 mg, 20 mg, 40 mg ja 80 mg, 160 mg)
14, 28, 56, 98 ja 112 tablettia (60 mg ja 120 mg)



Polypropeenirasia, jossa polyeteenikansi, ja
polyeteenirasia, jossa polypropeenikansi:
50 tablettia (10 mg, 20 mg, 40 mg ja 80 mg)

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatta ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut kasittelyohjeet

Ei erityisvaatimuksia. Kayttamaton valmiste tai jate on havitettavé paikallisten vaatimusten
mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Mundipharma Oy
Rajatorpantie 41 B
01640 Vantaa

8.  MYYNTILUVAN NUMEROT

5mg: 16771
10 mg: 11969
15 mg: 23388
20 mg: 11970
30 mg: 23389
40 mg: 11971
60 mg: 23904
80 mg: 13673
120 mg: 23905
160 mg: 16590

9.  MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

5 mg, 160 mg: 21.1.2002/18.10.2007

10 mg, 20 mg, 40 mg: 8.1.1996/18.10.2007
15 mg, 30 mg: 12.3.2008

60 mg, 120 mg: 23.4.2008

80 mg: 12.10.1998/18.10.2007

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

05.05.2011



