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Vetenskapliga slutsatser och skal till andring av villkoren fér godkannande for férsaljning



Vetenskapliga slutsatser

Med hansyn till utredningsrapporten fran kommittén for sakerhetsévervakning och riskbedémning av
lakemedel (PRAC) géllande den periodiska sékerhetsuppdateringen (de periodiska
sékerhetsuppdateringarna) (PSUR) for oxikodon dras foljande vetenskapliga slutsatser:

Den rapporterade frekvensen av fall relaterade till missbruk inom EES &r fortfarande relativt hog.
Ytterligare riskminimerande atgarder anses behovas for att 6ka medvetenheten och insikten om risken
for opioidbrukssyndrom.

Betraffande rekommendationerna till forskrivare (produktresumén, avsnitt 4.2, 4.4) rader inom
medicinsk praktik konsensus om behovet av att etablera behandlingsmal och en utséttningsplan samt
information till patienten om risken for och tecknen pa opioidbrukssyndrom fére och under
behandling (Hauser et al 2021, Dowell et al 2016). Med tanke pa potentiella forandringar i nytta-
riskforhallandet Gver tid pé patientniva kravs regelbundna nya bedémningar under opioidbehandling.
For att ytterligare skapa medvetenhet bland patienter och vardare har bipacksedeln uppdaterats med
tecken pa opioidbrukssyndrom baserat pa DSM-5-kriterier for substansbrukssyndrom.

Tva stora observationsstudier fran USA (Edlund et al. 2014) och Storbritannien (Bedson et al. 2019)
visar ocksa att en hogre dos och mer langvarig opioidbehandling var associerade med en dkad risk for
att utveckla opioidbrukssyndrom. Fynden i studierna anses vara robusta. Efter justering ar de
rapporterade oddskvoterna och riskkvoterna for risken att utveckla opioidbrukssyndrom tillrackligt
hdga med ett 95 % konfidensintervall (K1) betydligt hogre an 1.

Betraffande signalen toxisk leukoencefalopati anser PRAC mot bakgrund av tillgangliga data fran
litteraturen, som inkluderar 7 fall hos vuxna med ett tidsméssigt ndra samband med 6verdosering av
oxikodon och/eller positiv dechallenge (Jones et al 2020, Middelbrooks et al 2016, Holyoak 2014,
Koya et al 2014, Morales et al 2010, Ung et al 2021), att ett orsakssamband mellan oxikodon och
toxisk leukoencefalopati som ett akut symtom pa 6verdosering ar en atminstone rimlig maojlighet.
PRAC drog slutsatsen att produktinformationen for produkter som innehaller oxikodon ska andras i
enlighet med detta.

CMD(h) instammer i PRAC:s vetenskapliga slutsatser.

Skal att andra villkoren for godkannande for forsaljning

Baserat pa de vetenskapliga slutsatserna for oxikodon anser CMD(h) att nytta-riskforhallandet for
lakemedlet (Iakemedlen) som innehaller oxikodon ar oforandrat under forutsattning att de foreslagna
andringarna gors i produktinformationen.

CMD(h) anser att godkénnandena for forsaljning av produkter som omfattas av denna PSUR-
beddmning ska andras. | den man ytterligare lakemedel som innehaller oxikodon for narvarande ar
godkanda i EU eller genomgar framtida godkannandeféorfaranden i EU, rekommenderar CMD(h) att
berérd medlemsstat och sdkanden/ Innehavare av godkannande for forsaljning tar hansyn till denna
standpunkt.
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Andringar i produktinformationen till det nationellt godkanda lakemedlet (de nationellt
godkanda lakemedlen)



Andringar som ska inkluderas i berérda avsnitt i produktinformationen (ny text understruken och i

fetstil, borttagen text geromstruken)

Produktresumé

Administreringssatt

Behandlingsmal och utsattning av behandlingen

Innan behandling med {produktnamn} paborijas ska en behandlingsstrategi som inkluderar
behandlingstid och behandlingsmal, samt en plan fér behandlingens avslut, 6verenskommas
med patienten i enlighet med riktlinjer fér smarthantering. Under behandlingen ska lakare och
patient 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
utsattningssymtom. Om adekvat smartkontroll inte uppnds ska mojlig hyperalgesi, tolerans och
progression av underliggande sjukdom 6vervagas (se avsnitt 4.4).

Behandlingstid:
OX|kodon ska inte anvandas langre &n nodvandlg

Opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)

Tolerans och fysiskt och/eller psykologlskt beroende kan utvecklas vid upprepad admlnlstrerlng av
opioider som oxikodon. Bet& attia 3 ARV
forekommer:

Upprepad anvéandning av {produktnamn} kan leda till opioidbrukssyndrom. En hégre dos och mer
langvarig behandling kan 6ka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom. Missbruk eller
avsiktlig felanvandning av {produktnamn} kan resultera i 6verdosering och/eller dédsfall. Risken for
att utveckla opioidbrukssyndrom &r forhojd hos patienter med anamnes, eller familjeanamnes
(foraldrar eller syskon), pa substansbrukssyndrom (inklusive alkoholbrukssyndrom) hos nuvarande
tobaksanvandare samt hos patienter med anamnes pa andra psykiska storningar (till exempel egentlig
depression, angest och personlighetsstérningar).

Innan behandling med {produktnamn} pdbdérjas och under behandlingen ska behandlingsmal
och en utsattningsplan dverenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fore och under
behandling ska patienten ocksé informeras om riskerna for och tecknen pa
opioidbrukssyndrom. Om sddana tecken uppstar ska patienten radas att kontakta lakare.

Patienterna kraver monitorering for tecken pa beroendebeteende (till exempel alltfor tidiga
forfragningar om pafylining). Detta inkluderar 6versyn av samtidiga opioider och psykoaktiva
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substanser (som bensodiazepiner). Overvig konsultation med beroendespecialist for patienter med
tecken och symtom pa opioidbrukssyndrom.

. Awvsnitt 4.8
Féljande information ska laggas till under avsnitt ¢, Beskrivning av valda biverkningar:

Lakemedelsberoende

Upprepad anvandning av {produktnamn? kan leda till Iakemedelsberoende, dven vid
terapeutiska doser. Risken for lakemedelsberoende kan variera beroende pé patientens
individuella riskfaktorer, dosering och opioidbehandlingens langd (se avsnitt 4.4).

. Avsnitt 4.9
Tecken och symtom pa dverdosering ska laggas till enligt foljande:

Toxisk leukoencefalopati har observerats vid éverdosering av oxikodon.

Bipacksedel
. Avsnitt 2. Vad du behéver veta innan du tar/anvander [produktnamn]
Varningar och forsiktighet

Tolerans, beroende och missbruk

Detta lakemedel innehéller oxikodon som &r ett opioidlakemedel. Upprepad anvandning av

smaértlindrande opioidlakemedel kan leda till att dess effekt minskar (du blir tillvand, nagot som
kallas tolerans). Upprepad anvandning av {produktnamn} kan ocksa leda till beroende och missbruk,
vilket kan leda till livshotande 6verdosering. Risken for dessa biverkningar kan oka vid hégre dos
och mer langvarig anvandning. Om-du-ar-erelig att bli-beroende-av-{produktnamn detviktio

Beroende eller missbruk kan innebara att du kénner att du inte langre har kontroll éver hur
mycket lakemedel du behdver ta och hur ofta du behdver ta det. Du kan kdnna att du behover
fortsatta att ta lakemedlet &ven om det inte hjalper till att lindra din smarta.

Risken for beroende eller missbruk varierar fran person till person. Du kan l6pa storre risk for
beroende eller missbruk av {produktnamn} om:

— du eller nagon i din familj nagonsin har missbrukat eller varit beroende av alkohol, receptbelagda
lakemedel eller illegala droger ("missbruk’)

—du ar rokare

— du nagonsin har haft problem med humoret (depression, angest eller personlighetsstérning) eller har
behandlats av psykiater for andra psykiska storningar.

Om du marker nagot av foljande tecken medan du tar {produktnamn} kan det vara ett tecken
pa att du har blivit beroende.

— Du behdver ta lakemedlet under en langre tid &n vad lédkaren har ordinerat.

— Du behdver ta mer dn den rekommenderade dosen.

— Du anvander lakemedlet av andra skal &n de lakaren ordinerat, till exempel for att ’kiinna dig
lugn” eller for att ”fa hjalp att sova”.

— Du har gjort upprepade, misslyckade forsok att sluta eller fa kontroll Gver
lakemedelsanvandningen.

— Nar du slutar att ta lakemedlet kan du kénna dig sjuk och mar battre nar du tar lakemedlet
igen (Putsattningssymtom?).




Om du marker nagra av dessa tecken ska du tala med lakare for att diskutera den béasta
behandlingsvagen for dig, samt nar det ar lampligt att sluta och hur du ska sluta pa ett sakert
satt (se avsnitt 3, Om du slutar att ta {produktnamn}).

. Awvsnitt 3. Hur du tar [produktnamn]
<Ta> <Anvand> alltid detta lakemedel enligt lakarens <eller apotekspersonalens> anvisningar.
Radfraga lakare <eller apotekspersonal> om du &r osaker.>

Innan du pabdrijar behandlingen och regelbundet under behandlingen kommer lakaren att
diskutera med dig vad du kan férvanta dig av anvandningen av {produktnamn}, nar och hur
lange du behdéver ta det, nar du ska kontakta ldkare och nar du behdver sluta med behandlingen
(se dven Om du slutar att ta {produktnamn}).

. Awvsnitt 3. Hur du tar [produktnamn]
Om du har tagit for stor mangd av {produktnamn} eller om nagon av misstag svéljer dina kapslar
Overdosering kan leda till:

— En hjarnsjukdom (kallad toxisk leukoencefalopati)

. Avsnitt 5. Hur [produktnamn] ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn. Edrvara detta ldkemedel i ett 1ast och
sakert forvaringsutrymme, dar andra personer inte kan komma &t det. Det kan orsaka allvarlig
skada och vara dédligt for personer som inte har forskrivits lakemedlet.
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Tidtabell for implementering av detta stallningstagande

Antagande av CMD(h):s stéllningstagande:

November 2022 CMD(h)-méte

Overforing av 6versittningarna av
stéllningstagandets bilagor till nationella
behdriga myndigheter:

4 januari 2023

Medlemsstaternas implementering av
stéllningstagandet

(inlamning av andringen fran innehavaren av
godkénnande for forséljning):

23 februari 2023
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