POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA

1. IME ZDRAVILA

Oksikodon Lek 40 mg tablete s podaljSanim spros¢anjem

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

1 tableta s podaljSanim spro$¢anjem vsebuje 40 mg oksikodonijevega klorida, kar
ustreza 35,9 mg oksikodona.

Pomozne snovi z znanim u€inkom: 1 tableta s podaljSanim spros€anjem vsebuje najvecC
12 mg saharoze.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

tableta s podaljSanim spro$¢anjem

Oksikodon Lek 40 mg tablete s podaljSanim sproS¢anjem:
oranzne, bikonveksne, podolgovate, filmsko obloZene tablete, z zarezo na obeh straneh.

Tableta s podaljSanim spros€anjem se lahko deli na enake odmerke.

4. KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Huda bolecina, ki jo je mogo¢e nadzorovati samo z opioidi.
4.2 Odmerjanje in na€in uporabe

Odmerjanje je odvisno od izrazenosti boleCine in oblutljivosti posameznega bolnika na
zdravljenje. Veljajo naslednja splosna priporocila kar zadeva odmerjanje:

Odrasli

Titriranje in prilagajanje odmerka

Na splosno zaCetni odmerek pri bolnikih, ki Se niso bili zdravljeni z opioidnimi analgetiki,
znasa 10 mg oksikodonijevega klorida, daje pa se ga v 12-urnih ¢asovnih presledkih.
Nekaterim bolnikom zadoS€a zacCetni odmerek 5 mg; tako zmanjSamo moznost
pojavljanja nezelenih ucinkov.
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Bolniki, ki so se Ze zdravili z opioidi, lahko zdravljenje zacnejo z vecjimi odmerki, pri
Cemer je treba upostevati njihove izkusnje s prejSnjim zdravljenjem z opioidi.

Za prilagajanje odmerka so na voljo 20 mg, 40 mg in 80 mg tablete zdravila Oksikodon
Lek s podaljS8anim spros¢anjem. Za odmerke, ki jih ne moremo doseci s to jakostjo,
lahko uporabimo druge jakosti.

Po izkusnjah dobro nadzorovanih klini¢nih raziskav 10 do 13 mg oksikodonijevega
klorida ustreza priblizno 20 mg morfinijevega sulfata, pri Cemer se obe ucinkovini
nahajata v obliki s podaljSanim sproS€anjem.

Zaradi individualnih razlik v ob¢utljivosti na razli€ne opioide priporo¢amo, da se
zdravljenje z zdravili Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS¢anjem pri bolnikih,
predhodno zdravljenih z drugimi opioidi, za&ne previdno (priblizno s 50 do 75 %
preracunanega odmerka).

Pri nekaterih bolnikih, ki jemljejo zdravilo Oksikodon Lek tablete s podaljS8anim
sprosCanjem po vnaprej doloCenem nacrtu odmerjanja, je treba kot dodatno zdravilo
uporabiti analgetik s hitrim spros€anjem, da bi lahko nadzorovali hudo bolecino, ki se
kljub zdravljenju lahko nenadoma pojavi. Oksikodon Lek tablete s podaljSanim
sproS¢anjem niso namenjene zdravljenju bolec€ine, ki se obasno nenadoma pojavi.
Posamezen odmerek dodatnega zdravila mora zna$ati 1/6 dnevnega odmerka zdravila
Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS€anjem z enakovrednim analgeticnim
ucinkom. Uporaba dodatnega zdravila ve€ kot dvakrat dnevno nakazuje, da je treba
odmerek zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim spro$¢anjem povecati. Odmerka
se ne sme prilagajati pogosteje kot enkrat na vsak dan do enkrat na vsaka 2 dneva,
dokler ni doseZeno ustaljeno dajanje dvakrat na dan.

Po povecanju odmerka z 10 na 20 mg, ki ga bolniki jemljejo vsakih 12 ur, je treba
prilagajanje odmerka izvajati po korakih, ki znasajo priblizno eno tretjino dnevnega
odmerka. Namen je doseci bolniku lastno odmerjanje, pri katerem je ob dajanju zdravila
dvakrat na dan mogoce dosecCi zadovoljiv nadzor boleCine, ob nezelenih ucinkih, ki jih je
Se mogoce prenasati, in ob kolikor je le mogo¢e majhnih odmerkih dodatnih zdravil, tako
dolgo, kolikor je zdravljenje bole€ine potrebno.

Ceprav je enakomerna razdelitev (enak odmerek zjutraj in zve&er) po vnaprej
doloCenem nacrtu odmerjanja (vsakih 12 ur) primerna za vecino bolnikov, pa je pri
nekaterih bolnikih lahko ustreznejSe — odvisno od narave bolecine pri posameznem
bolniku — odmerka razdeliti neenakomerno. Na splosno je treba izbrati najmanjsi
odmerek, ki Se deluje analgeticno. Za zdravljenje netumorske bolecine obi¢ajno
zadostuje 40 mg dnevni odmerek, lahko pa so potrebni vecji odmerki. Na splo$no so pri
bolnikih z bole€inami, povezanimi s tumorji, potrebni odmerki 80 do 120 mg, v
posameznih primerih pa jih je mogoce povecati do 400 mg. Kadar so potrebni Se ved;ji
odmerki, se je treba odlocati individualno in pri tem upostevati uCinkovitost, toleranco in
tveganje za nezelene ucinke.

Nacin uporabe
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Za peroralno uporabo.

Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS¢anjem se jemljejo dvakrat dnevno po
vnaprej doloCenem nacrtu odmerjanja, v odmerkih, ki so dolocCeni.

Tablete s podaljSanim sproS€anjem se jemljejo med obrokom hrane ali neodvisno od
njega, z zadostno koli€ino tekoc€ine. Tablet s podaljSanim sproS€anjem se ne sme gristi,
ampak jih je treba pogoltniti cele.

Prenehanje zdravljenja

Ko pri bolniku zdravljenje z oksikodonom ni vec¢ potrebno, je priporocljivo dnevni
odmerek zmanjSevati postopoma, da bi tako preprecili pojavljanje odtegnitvenih
simptomov.

Trajanje zdravljenja

Zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim spro$€anjem se ne sme jemati dlje ¢asa,
kot je potrebno. Ce je potrebno dolgotrajno zdravljenje zaradi vrste in izrazenosti
obolenja, je potrebno skrbno in redno spremljanje, da bi ugotovili, ali, in v kakSnem
obsegu, je zdravljenje treba nadaljevati. Ce zdravljenje z opioidi ni ve¢ indicirano, je
priporocljivo dnevni odmerek postopoma zmanjSevati, da bi tako preprecili pojavljanje
simptomov odtegnitvenega sindroma.

Otroci, mlajsi od 18 let
Uporaba zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS¢anjem ni priporocljiva pri
otrocih, ki so mlajSi od 18 let.

Starejsi
Uporabiti je potrebno najnizji odmerek s pazljivo titracijo do nadzora bolecine.

Bolniki z zmanjsanim delovanjem ledvic ali jeter

Na zacCetku uporabe zdravila je pri teh bolnikih potreben konservativen pristop.
PriporoCeni zaCetni odmerek zdravila je treba zmanjsati za 50 % (na primer, pri bolnikih,
ki pred tem Se nikoli niso prejemali opioidov, naj skupni dnevni peroralni odmerek znasa
10 mg), pri vsakem posameznem bolniku pa je treba odmerek prilagoditi tako, da je v
skladu z njegovim kliniénim stanjem zagotovljen ustrezen nadzor bolecine.

Drugi bolniki s tveganji

Bolniki s tveganiji, na primer bolniki z majhno telesno maso ali s po€asnim
presnavljanjem zdravil, morajo na zacetku prejemati polovico priporo¢enega odmerka za
odrasle, Ce Se niso bili zdravljeni z opioidi.

Zato najman;jsi priporoCeni odmerek v SPC, t. j. 10 mg, morda ne bo primeren kot
zacCetni odmerek.

Prilagajanje odmerka je treba izvesti v skladu s klini¢no situacijo.

Oksikodon Lek tablete s podaljSanim spro$€anjem se ne sme jemati z alkoholnimi
pijacami.
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4.3 Kontraindikacije

e Preobcutljivost na zdravilno ucinkovino ali katero koli pomozno snov, navedeno v
poglavju 6.1.

Huda depresija dihanja s hipoksijo in/ali hiperkapnijo.

Hudo kroni¢no obstruktivno obolenje pljuc.

Plju¢no srce (cor pulmonale).

Huda bronhialna astma.

ParalitiCni ileus.Akutni abdomen, upoCasnjeno praznjenje zelodca.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Uporabe zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS€anjem pri otrocih, mlajSih
od 18 let, niso preucevali. Varnost in u€inkovitost teh tablet nista bili dokazani, zato
uporaba pri otrocih, mlajsih od 18 let, ni priporocljiva.

Pazljivost je potrebna pri starejSih in oslabelih bolnikih, pri bolnikih z mo¢no zmanjSanim
delovanjem pljuc, jeter ali ledvic, pri bolnikih z miksedemom, hipotiroidizmom,
Addisonovo boleznijo, insuficienco skorje nadledvi¢ne Zleze, psihozo zaradi zastrupitve
(npr. z alkoholom), hipertrofijo prostate, alkoholizmom, znano odvisnostjo od opioidov,
deliriumom tremens, pankreatitisom, boleznimi zol€nih izvodil, ZolCnimi ali ledvi¢nimi
kolikami, vnetnimi obolenji ¢revesja, bolezenskimi stanji s pove€anim znotrajlobanjskim
pritiskom, pri bolnikih z motnjami v uravnavanju cirkulacije (npr. hipotenzija,
hipovolemija), z epilepsijo ali nagnjenostjo k epilepticnim napadom, in pri bolnikih, ki
jemljejo zaviralce MAO.

Tako kot velja za vse opioidne pripravke, je treba zdravila, ki vsebujejo oksikodon,
uporabljati previdno po kirurS§kih posegih v trebusni votlini, saj je za opioide znano, da
neugodno vplivajo na motiliteto ¢revesja, zato se jih ne sme uporabiti dokler se zdravnik
ne prepri¢a, da je delovanje Crevesja normaino.

Bolnike s hudo jetrno okvaro je treba skrbno nadzorovati.

Depresija dihanja predstavlja najpomembnejSe tveganije, ki ga povzrocijo opioidi, najbolj
verjetno pa je, da se bo pojavila pri starejSih ali oslabelih bolnikih. Zaviralen u€inek
oksikodona na dihanje ima lahko za posledico pove€ane koncentracije ogljikovega
dioksida v krvi in s tem v cerebrospinalni tekocini. Pri bolnikih, ki so k temu nagnjeni,
opioidi lahko povzro€ijo izrazito zmanjSanje krvnega tlaka.

Dolgotrajna uporaba zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim spro$€anjem ima
lahko za posledico razvoj tolerance, ki vodi v uporabo vecjih odmerkov, da bi lahko
dosegli Zeleni analgeti¢ni u€inek. Prisotna je navzkrizna toleranca za druge opioide.
Kroni¢na uporaba zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljS8anim spro$¢anjem lahko
povzroci fizi€no odvisnost. Po nenadnem prenehanju zdravljenja se lahko pojavijo
odtegnitveni simptomi. V primeru, da zdravljenje z oksikodonom ni veC potrebno, je
priporocljivo dnevni odmerek postopoma zmanjSevati, da bi tako preprecili pojav
odtegnitvenega sindroma. Odtegnitveni simptomi lahko vklju€ujejo zehanje, midriazo,
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solzenje, izcejanje iz nosu, tremor, cezmerno znojenje, tesnobo, agitacijo, konvulzije in
nespecnost.

Zelo redko lahko, Se zlasti pri velikih odmerkih, pride do hiperalgezije, ki se ne odziva na
nadaljnje povecCevanje odmerka oksikodona. Lahko bi bilo potrebno zmanjSanje
odmerka oksikodona ali prehod na uporabo kakSnega drugega opioida.

Zdravilo Oksikodon Lek tablete s podaljSanim spro$€anjem lahko povzrocCi primarno
odvisnost. Ce pa se zdravilo pri bolnikih s kroniéno bole&ino uporablja tako, kot je
predpisano, je tveganje za razvoj fizi€ne ali psihi¢ne odvisnosti znatno zmanjSano ali pa
ga je treba ovrednotiti na diferenciran nacin. Na razpolago ni nobenih podatkov o
dejanski pogostnosti pojavljanja psihi¢ne odvisnosti pri bolnikih s kroni¢no bolecino. Pri
bolnikih z zlorabo alkohola ali zdravil v anamnezi, je treba to zdravilo predpisovati s
posebno previdnostjo.

Uporaba tablet oksikodonijevega klorida s podaljSanim spros¢anjem pred kirurSkim
posegom oziroma v prvih 12 do 24 urah po kirurSkem posegu ni priporocljiva.

To zdravilo vsebuje saharozo. Bolniki z redko dedno intoleranco za fruktozo,
malabsorpcijo glukoze/galaktoze ali pomanjkanjem saharozaizomaltaze, tega zdravila
ne smejo jemati.

V primeru parenteralne injekcije v veno ob zlorabi lahko pomozZne snovi v tableti (Se
posebno smukec) povzroc€ijo nekrozo lokalnega tkiva, granulome v pljucih ali druge
resne, lahko tudi smrtne dogodke. Da bi ohranili podaljS8ano spros$€anje tablet, se tablete
ne smejo gristi ali drobiti. Aplikacija zdrobljenih ali prezvecenih tablet povzrodi hitro
sproSc¢anje in hitro absorpcijo potencialno smrtnih doz oksikodona (glejte poglavje 4.9).

Socasna uporaba alkohola in zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS¢anjem
lahko poveca pojav nezelenih ucinkov zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim
sproS¢anjem. Soc€asni uporabi se je potrebno izogibati.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Zaviralci osrednjega Ziv€énega sistema (npr. pomirjevala, uspavala, fenotiazini,
drugi opioidi ali alkohol lahko okrepijo nezelene ucinke oksikodona, $e posebno
depresijo dihanja.

Antiholinergiki (npr. nevroleptiki, antihistaminiki, antiemetiki, zdravila za zdravljenje
Parkinsonove bolezni) lahko okrepijo antiholinergi¢ne nezelene ucinke oksikodona (kot
na primer zaprtje, suha usta ali motnje pri uriniranju).

Inhibitorji MAO delujejo na opioidne analgetike tako, da povzroc¢ajo ekscitacijo ali
depresijo CZS s hiper- ali hipotenzivno krizo (glejte poglavje 4.4). Oksikodon je treba
previdno uporabljati pri bolnikih, ki prejemajo zaviralce MAQO, ali pri tistih, ki so zaviralce
MAO prejeli v zadnjih dveh tednih (glejte poglavje 4.4).
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Oksikodon se presnavlja predvsem s CYP3A4, ob sodelovanju CYP2D6. Aktivnosti teh
presnovnih poti lahko zavrejo ali inducirajo razlicna so¢asno uporabljana zdravila ali
dodatki h prehrani.

Zaviralci CYP3A4, kot so na primer makrolidni antibiotiki (npr. klaritromicin, eritromicin in
telitromicin), azolna protiglivicnha zdravila (npr. ketokonazol, vorikonazol, itrakonazol in
posakonazol), zaviralci proteaze (npr. boceprevir, ritonavir, indinavir, nelfinavir in
sakvinavir), cimetidin in grenivkin sok lahko privedejo do zmanjSanja o€istka oksikodona,
kar bi lahko imelo za posledico povec€anje koncentracij oksikodona v plazmi. Zato bo
morda potrebno odmerek oksikodona ustrezno prilagoditi.

Nekateri posebni primeri so navedeni v nadaljevanju:

. Itrakonazol, mocan zaviralec CYP3A4, ki so ga v 200 mg peroralnih odmerkih
bolnikom dajali pet dni, je povecal vrednost AUC peroralno uporabljenega oksikodona. V
povprecju je bila vrednost AUC priblizno 2,4-krat vec¢ja (obmocje 1,5 — 3,4).

. Vorikonazol, zaviralec CYP3A4, ki so ga v 200 mg odmerkih dvakrat na dan
povecal vrednost AUC peroralno uporabljenega oksikodona. V povprecju je bila
vrednost AUC priblizno 3,6-krat vec¢ja (obmocje 2,7 — 5,6).

. Telitromicin, zaviralec CYP3A4, ki so ga v 800 mg peroralnih odmerkih bolnikom

v

povpredju je bila vrednost AUC priblizno 1,8-krat vecja (obmodje 1,3 — 2,3).

. Grenivkin sok, zaviralec CYP3A4, ki so ga v 200 ml odmerkih trikrat na dan
bolniki prejemali pet dni, je povecal vrednost AUC peroralno uporabljenega oksikodona.
V povpredju je bila vrednost AUC priblizno 1,7-krat ve¢ja (obmoc¢je 1,1 — 2,1).

Induktorji CYP3A4, kot so na primer rifampicin, karbamazepin, fenitoin in Sentjanzevka,
lahko inducirajo presnavljanje oksikodona in povzrocijo povec€anje ocCistka oksikodona,
kar bi lahko imelo za posledico zmanjSanje koncentracij oksikodona v plazmi. Morda bo
potrebno odmerek oksikodona ustrezno prilagoditi.

Nekateri posebni primeri so predstavljeni v nadaljevanju:

. SentjanZevka, induktor CYP3A4, ki so jo v odmerku 300 mg trikrat na dan dajali v
obdobju petnajstih dni, je zmanjsala vrednost AUC peroralno uporabljenega oksikodona.
V povprecju je bila vrednost AUC priblizno za 50 % manjSa (obmocje 37-57 %).

. Rifampicin, induktor CYP3A4, ki so ga v odmerku 600 mg enkrat na dan bolnikom

dajali sedem dni, je zmanjSal vrednost AUC peroralno uporabljenega oksikodona. V
povpredju je bila vrednost AUC priblizno za 86 % manjsa.
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Zdravila, ki zavirajo aktivhost CYP2D6, kot sta na primer paroksetin in kinidin, lahko
povzrocijo zmanjSanje oc€istka oksikodona, kar bi lahko privedlo do povec¢anja
koncentracij oksikodona v plazmi.

Pri posameznikih so opazili klinicno pomembne spremembe pri Mednarodnem
normaliziranem razmerju (International Normalized Ratio (INR)) v obeh smereh, ¢e so
soc€asno z zdravilom Oksikodon Lek tablete s podaljSanim sproS€anjem jemali
kumarinske antikoagulanse.

Alkohol lahko poveca farmakodinamicni ucinek zdravila Oksikodon Lek tablete s
podaljSanim sproS¢anjem; izogniti se moramo soc¢asni uporabi.

4.6 Plodnost, nosec¢nost in dojenje

Pri bolnicah, ki so nosece ali dojijo, se je treba uporabe tega zdravila kolikor je le
mogoce izogibati.

Nosecnost

Podatki o uporabi oksikodona pri nose€nicah so omejeni. Pri otrocih, rojenih materam, ki
so opioide prejemale v obdobju zadnjih 3 do 4 tednov pred porodom, je treba biti
pozoren na pojav depresije dihanja. Pri novorojenckih, rojenih materam, ki so se zdravile
z oksikodonom, se lahko pojavijo odtegnitveni simptomi.

Dojenje
Oksikodon se lahko izlo¢a v materino mleko in lahko pri novorojencku povzroci depresijo
dihanja. Zato se oksikodona pri doje¢ih materah ne sme uporabljati.

4.7 Vpliv na sposobnost za voznjo in upravljanje s stroji

Oksikodon lahko neugodno vpliva na budnost in reagiranje do take mere, da je
prizadeta ali celo popolnoma onemogocCena sposobnost za voznjo in upravljanje s stroji.

Pri ustaljenem zdravljenju sploSna prepoved voznje motornih vozil ni potrebna. Zdravnik,
ki bolnika zdravi, mora oceniti posamezno situacijo.

4.8 Nezeleni uéinki

Oksikodon lahko povzroc€i depresijo dihanja, miozo, spazem bronhijev ter spazme
gladkih miSic in lahko prepreci refleks kaslja.

NeZeleni uCinki, za katere obstaja domneva, da so vsaj morebiti lahko povezani z
zdravljenjem, so navedeni spodaj. Razvrsceni so po organskih sistemih in absolutni
pogostnosti pojavljanja. Pogostnosti pojavljanja so definirane kot:

Zelo pogosti (> 1/10)
Pogosti (> 1/100 do < 1/10)
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Obcasni (= 1/1.000 do < 1/100)

Redki (> 1/10.000 do < 1/1.000)

Zelo redki (< 1/10.000)

neznana (ni mogocCe oceniti iz razpoloZljivih podatkov)

Bolezni krvi in limfatiCnega sistema
Redko: limfadenopatija

Bolezni endokrinega sistema
Obc¢asno:  sindrom neustreznega izloCanja antidiureticnega hormona

Bolezni imunskega sistema
Ob¢asno: preobcutljivost
Neznana pogostnost: anafilakticni odzivi

Presnovne in prehranske motnje
Pogoste: pomanjkanje apetita
Obcasno: dehidracija

Psihiatricne motnje

Pogosto: tesnoba, stanje zmedenosti, depresija, Zivénost, nespecnost, neobiajne
misli.
Obc¢asno: agitacija, ¢ustvena nestanovitnost, evfori¢no razpolozenje, halucinacije,

zmanjSan libido, odvisnost od zdravila (glejte poglavje 4.4), hiperakuzija.
Neznana pogostnost: napadalnost

Bolezni Zivéevja

Zelo pogosto: zaspanost, omotica, glavobol

Pogosto: tremor

Obcasno: amnezija, konvulzije, hipertonija, povecan ali zmanjSan tonus misic,

nehotno kréenje misic, hipestezija, motnje koordinacije, motnje govora,

sinkopa, parestezija, disgevzija

Redko: miSicni kri

Neznana pogostnost: hiperalgezija.

Ocesne bolezni:
Obc¢asno:  motnje vida, mioza.

USesne bolezni, vkljuéno z motnjami labirinta
Obcasno: vrtoglavica

Sréne bolezni
Obcasno: palpitacije (v okviru odtegnitvenega sindroma), supraventrikularna
tahikardija.

Zilne bolezni
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Obcasno:  vazodilatacija.
Redko: hipotenzija, ortostatska hipotenzija.

Bolezni dihal, prsnega koSa in mediastinalnega prostora
Pogosto: dispneja, bronhospazem
Obc¢asno:  depresija dihanja, okrepljen kaselj, faringitis, rinitis, spremembe glasu

Bolezni prebavil

Zelo pogosto: zaprtje, navzea, bruhanje

Pogosto: suha usta, bolecine v trebuhu, driska, dispepsija

Obcasno:  disfagija, razjede v ustih, vnetje dlesni, nabiranje plinov v Zelodcu in
crevesju, spahovanje, ileus.

Redko: krvavitve iz dlesni, poveCan apetit, katranasto blato, obarvanost in
poskodbe zob

Neznana pogostnost: zobna gniloba.

Bolezni jeter, Zol¢nika in Zol¢evodov
Ob¢asno: zviSanje ravni jetrnih encimov
Neznana pogostnost: holestaza, Zol¢na kolika

Bolezni koze in podkoZja
Zelo pogosto: pruritus

Pogosto: izpus€aji na kozi, v redkih primerih pove€ana obcutljivost za svetlobo, v
redkih primerih eksfoliativni dermatitis, ¢ezmerno znojenje.

Obcasno: suha koZza, herpes simpleks

Redko: koprivnica

Bolezni sedil

Pogosto: povecCana potreba po uriniranju
Obcasno: zadrzevanje urina
Redko: hematurija

Motnje reprodukcije in dojk
Obcasno: erektilna disfunkcija
Neznana pogostnost: amenoreja

Splosne tezave in spremembe na mestu aplikacije

Pogosto: astenicna stanja.

Obcasno: mrzlica, nenamerne poskodbe, bole€ine (npr. bole€ine v prsnem kosu),
edemi, periferni edemi, migrena, odtegnitveni sindrom, slabo pocutje,
toleranca na zdravilo, zeja.

Redko: spremembe v telesni masi (povecanje ali zmanjSanje), celulitis.

Porocanje o domnevnih nezelenih ucinkih
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Porocanje o domnevnih neZelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je
pomembno. Omogoc¢a namrec stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji
zdravila. Od zdravstvenih delavcev zahteva, da poro€ajo o katerem koli domnevnem
nezelenem ucinku zdravila na nacionalni center za porocanje:

Univerzitetni klini€ni center Ljubljana, Interna klinika

Center za zastrupitve

Zaloska cesta 2

SI-1000 Ljubljana

Faks: + 386 (0)1 434 76 46

e-posta: farmakovigilanca@kclj.si

4.9 Preveliko odmerjanje

Simptomi in zastrupitev:

Lahko se pojavijo mioza, depresija dihanja, zaspanost, zmanjSanje tonusa skeletnih
miSic in zmanjSanje krvnega tlaka. V hudih primerih cirkulacijski kolaps, stupor, koma,
bradikardija in nekardiogeni plju¢ni edem; zloraba velikih odmerkov mo¢énih opioidov, kot
je oksikodon, lahko povzroc€i smrt.

Zdravljenje zastrupitev:

Prva pozornost mora biti posve€ena dihanju in uvajanju asistirane ali kontrolirane
ventilacije.

V primeru prevelikega odmerjanja je lahko indicirano intravensko dajanje opiatnega
antagonista (npr. 0,4 do 2 mg naloksona intravensko). Dajanje posameznih odmerkov je
treba, glede na klini¢no stanje, ponavljati v ¢asovnih presledkih dveh do treh minut.
Mozno je intravensko infundiranje 2 mg naloksona v 500 ml izotoni¢ne fizioloSke
raztopine ali 5% raztopine dekstroze (kar ustreza 0,004 mg naloksona/ml). Hitrost
infundiranja je treba prilagoditi predhodnim bolus injekcijam zdravila in odzivu pri
bolniku.

Ce je bila zauzita precej$nja koli¢ina zdravila v zadniji uri, lahko pride v postev izpiranje
Zelodca ali uporaba aktivnega oglja (50 g za odraslega, 10 do 15 mg za otroke). Dihalna
pot mora biti pri tem zascitena. Pri zauZitju tablet s podaljSanim sproS€anjem se zdi
kasnejSa uporaba aktivhega oglja smiselna, vendar dokaza za to ni.

Za pospesitev prebave lahko damo primerno odvajalo (npr. raztopino PEG).

Ce je potrebno, je treba pri zdravljenju spremljajoega cirkulacijskega $oka uporabiti
podporne ukrepe (umetno dihanje, dovajanje kisika, dajanje vazopresornih sredstev in
infuzijsko zdravljenje). Pri zastoju srca ali sr¢nih aritmijah je lahko indicirana masaza
srca ali defibrilacija. Ce je potrebno, je treba nuditi podporo pri dihanju kot tudi
vzdrzevati ravnotezje vode in elektrolitov.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti
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Farmakoterapevtska skupina: Opiati
Oznaka ATC: NO2A A05

Oksikodon izkazuje afiniteto za opioidne receptorje kappa, mi in delta v mozganih in
hrbtenjaci. Na teh receptorjih deluje kot opioidni agonist, brez antagonisticnega ucinka.
Zdravilni u€inek je pretezno analgetiCen in pomirjevalen. V primerjavi s hitro delujoCim
oksikodonom, ki se daje samostojno ali v kombinaciji z drugimi snovmi, tablete s
podaljSanim spros€anjem zagotovijo olajSanje bolecine za znatno daljsi Cas, brez
povecane pogostnosti pojavljanja nezelenih ucinkov.

5.2 Farmakokineti¢cne lastnosti

Absorpcija:

Relativna bioloSka uporabnost zdravila Oksikodon Lek tablete s podaljSanim
sproS¢anjem je primerljiva z bioloSko uporabnostjo oksikodona s hitrim sproS¢anjem, pri
cemer so najvecje koncentracije v plazmi dosezene po priblizno 4,5 do 7 urah po
zauzitju tablet s podaljSanim spro$¢anjem, v primerjavi z 1 uro do 1,5 ure po zauZzitju
tablet s hitrim sproS€anjem. Najvecje plazemske koncentracije in nihanja koncentracij
oksikodona so v pripravkih s podaljSanim sproS¢anjem podobne tistim pri pripravkih s
hitrim spro$€anjem, e se dajejo v enakih dnevnih odmerkih v ¢asovnih presledkih 12
oziroma 6 ur.

Masten obrok pred uporabo tablete ne spremeni maksimalne koncentracije ali obsega
absorpcije oksikodona.

Tablet se ne sme zdrobiti ali zvediti, ker bi to povzrocilo izgubo lastnosti podaljSanega
spro$canija in bi priSlo do hitrega spros¢anja oksikodona.

Distribucija:

Absolutna bioloSka uporabnost oksikodona znasa priblizno dve tretjini v primerjavi s
parenteralnim dajanjem. V stanju dinami¢nega ravnotezja volumen porazdelitve
oksikodona zna$a 2,6 I/kg; vezava na beljakovine v plazmi znasa 38 do 45 %;
razpolovni ¢as izlo€anja znasa 4 do 6 ur, oCistek iz plazme pa 0,8 I/min. Razpolovni ¢as
izloCanja oksikodona iz tablet s podaljSanim spros€¢anjem znasa 4 do 5 ur, vrednosti v
stanju dinami¢nega ravnoteZja pa se dosezejo povprecno po enem dnevu.

Biotransformacija:

Oksikodon se preko citokromskega sistema P450 presnavlja v Erevesiju in jetrih v
noroksikodon in oksimorfon kot tudi v ve¢ glukuronidnih konjugatov. Raziskave in vitro
nakazujejo, da zdravilni odmerki cimetidina verjetno nimajo nobenega pomembnega
vpliva na tvorbo noroksikodona. Pri ljudeh kinidin zmanjSuje nastajanje oksimorfona,
medtem ko farmakodinami¢ne lastnosti oksikodona v glavnem ostajajo nespremenjene.
Prispevek presnovkov k skupnemu farmakodinami¢nemu ucinku je nepomemben.

Izlo¢anje:
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Oksikodon in njegovi presnovki se izlo€ajo s seCem in blatom. Oksikodon prehaja preko
placente in ga je mogoce najti v materinem mleku.

Linearnost/nelinearnost:

20, 40 in 80 mg tablete s podaljSanim sproS€anjem so sorazmerno z odmerkom bioloSko
enakovredne glede koliine absorbirane uCinkovine, primerljive pa so tudi glede hitrosti
absorpcije.

5.3 Predklini¢éni podatki o varnosti

Ni dovolj podatkov kar zadeva toksi¢ne lastnosti in vpliv oksikodona na razmnoZevanje,

prav tako pa ni na razpolago nobenih podatkov o vplivu na plodnost in ucinke po rojstvu

po izpostavljanju v maternici. Oksikodon ni povzro¢al malformacij pri podganah in kuncih
v odmerkih, ki so bili 1,5- do 2,5-krat vi$ji od odmerka 160 mg/dan za ¢loveka, na osnovi
mg/kg.

Dolgotrajne raziskave karcinogenosti oksikodona niso bile opravljene.

6. FARMACEVTSKI PODATKI
6.1 Seznam pomoznih snovi

Jedro tablete:
- sladkorna obloga (saharoza, koruzni S$krob)
- hipromeloza
- makrogol 6000
- smukec
- etilceluloza
- hidroksipropilceluloza
- propilenglikol
- magnezijev stearat
- mikrokristalna celuloza
- brezvodni koloidni silicijev dioksid.

Obloga tablete:
- hipromeloza
- smukec
- makrogol 6000
- titanov dioksid (E171)
- Zelezov oksid: rumeni (E172).
- Zelezov oksid: rdeci (E172).

6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smiselno ni potrebna.
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6.3 Rok uporabnosti

4 leta

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Zdravilo ne zahteva nobenih posebnih pogojev shranjevanja.
6.5 Vrstaovojnine in vsebina

Pretisni omot (Alu/PVC/PVDC) z za otroke varno zaporko.

Pakiranja:
10, 20, 28, 30, 40, 50, 56, 60, 100 in 112 tablet s podaljSanim spros¢anjem

Plasticni vsebnik (HDPE) z zaporko z navojem

Pakiranja:
50, 100 in 250 tablet s podaljSanim sproS€¢anjem

Na trgu ni vseh navedenih pakiran.

6.6 Posebni varnostni ukrepi za ravnanje z zdravilom in za odstranjevanje
zdravila

Ni posebnih zahtev.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET

Lek farmacevtska druzba d.d.

VerovsSkova 57

1526 Ljubljana

Slovenija

8. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET

5363-1-1576/13

9. DATUM PRVE PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 15.01.2008
Datum zadnjega podalj$anja: 09.10.2013
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10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

26. 08. 2013
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