PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Hydofon 2 mg/ml injektions-/infusionsvatska, l6sning

Hydofon 10 mg/ml injektions-/infusionsvatska, 16sning
Hydofon 20 mg/ml injektions-/infusionsvatska, 16sning
Hydofon 50 mg/ml injektions-/infusionsvatska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Hydofon 2 mg/ml injektions-/infusionsvétska, 16sning

En ampull om 1 ml innehaller 2 mg hydromorfonhydroklorid (vilket motsvarar 1,77 mg
hydromorfon).

Hjalpamne med kand effekt: 1 ml innehaller 0,153 mmol natrium (3,52 mg/ml natrium)

Hydofon 10 mg/ml injektions-/infusionsvétska, 16sning
En ampull om 1 ml innehaller 10 mg hydromorfonhydroklorid (vilket motsvarar 8,87 mg
hydromorfon).

En ampull om 10 ml innehaller 100 mg hydromorfonhydroklorid (vilket motsvarar 88,7 mg
hydromorfon).
Hjalpamne med kéand effekt: 1 ml innehaller 0,128 mmol natrium (2,93 mg/ml natrium)

Hydofon 20 mg/ml injektions-/infusionsvéatska, 16shing

En ampull om 1 ml innehaller 20 mg hydromorfonhydroklorid (vilket motsvarar 17,73 mg
hydromorfon).

Hjalpamne med kand effekt: 1 ml innehaller 0,107 mmol natrium (2,46 mg/ml natrium)

Hydofon 50 mg/ml injektions-/infusionsvétska, 16sning

En ampull om 1 ml innehaller 50 mg hydromorfonhydroklorid (vilket motsvarar 44,33 mg
hydromorfon).

Hjalpamne med kéand effekt: 1 ml innehaller 0,041 mmol natrium (0,94 mg/ml natrium)

For fullstandig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvatska, l6sning.
Klar, farglos till svagt gul 16sning med ett pH-varde pa 3,5-4,5.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
For behandling av svar smarta hos vuxna och ungdomar 6ver 12 ar.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering
Doseringen av Hydofon maste anpassas efter svarighetsgraden av patientens smarta och patientens

individuella svar pa behandlingen.
Det rekommenderas att borja med de lagre doserna och 6ka dosen tills optimal smartstillande
effekt uppnas vid lagsta mojliga dos.



Hydofon 10 mg/ml [20 mg/ml och 50 mg/ml] &r inte Iampliga for inledande opioidbehandling. Dessa
hogre doseringsformer far endast anvandas som individuella doser for patienter som inte langre svarar
tillrackligt pa lagre doser av hydromorfonpreparat (Hydofon 2 mg/ml) eller jamférbart starka
smartstillande medel inom vidden for kronisk smartbehandling. Behallare till lakemedelspumpar kan
ocksa fyllas med individuella doser pa 10 mg, 20 mg eller 50 mg eftersom doskontroll forsakras av
pumpkalibreringen.

Alder Administreringssatt Bolus Infusion
Vuxna och subkutan (s.c.) 1-2 mg s.c. med 3- 0,15-0,45 mg/timme och
ungdomar anvéndning 4 timmars mellanrum | 0,004 mg/kg
(>124ar) kroppsvikt/timme
intravends (i.v.) 1-1,5mgi.v. med 3— | 0,15-0,45 mg/timme och
anvandning 4 timmars mellanrum. | 0,004 mg/kg
Ska injiceras kroppsvikt/timme
langsamt under minst
2-3 minuter
Patientstyrd 0,2 mg bolus, stoppintervall 5-10 min.
smartlindring = PCA
(s.c.ochi.v.)
Barn Rekommenderas inte.
(<123ar)

Byte mellan oral och parenteral hydromorfonbehandling:

Den dagliga dosen bor baseras pa foljande forhallande: 3 mg oralt hydromorfon motsvarar 1 mg
parenteralt administrerat hydromorfon. Det maste betonas att detta ar en vagledning for 6nskad dos.
Variationer mellan individer gor att dosen hos varje enskild patient ska titreras forsiktigt till lamplig
dos.

Aldre patienter
Aldre patienter (i regel dver 75 ar) kan behdva lagre doser dn andra vuxna for att uppna
tillfredsstéllande smartlindring.

Patienter med nedsatt lever- och/eller njurfunktion
Dessa patienter kan behova lagre doser an andra patientgrupper for att uppna tillfredsstallande
smaértlindring. De ska forsiktigt titreras till klinisk effekt (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Hydofon rekommenderas inte for barn under 12 ar pa grund av otillrackliga data avseende sékerhet
och effekt.

Administreringssatt

Intravends injektion eller infusion

Subkutan injektion eller infusion

Hydofon &r endast avsett for engangsbruk.

Lékemedelsprodukten ska inspekteras visuellt innan anvéndning. Endast klara lI6sningar utan synliga
partiklar ska anvandas.

Efter dppnande ska produkten anvandas omedelbart (se avsnitt 6.3).

Anvisningar om spadning av lakemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

Behandlingsmal och utséttning av behandlingen

Innan behandling med Hydofon pabdrjas ska en behandlingsstrategi som inkluderar behandlingstid och
behandlingsmal, samt en plan for behandlingens avslut, dverenskommas med patienten i enlighet med
riktlinjer for smarthantering. Under behandlingen ska l&kare 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 behéver behandling med hydromorfon kan det vara tillradligt att trappa ned




dosen gradvis for att forhindra utsattningssymtom. Om adekvat smartkontroll inte uppnas ska mdjlig
hyperalgesi, tolerans och progression av underliggande sjukdom 6vervagas (se avsnitt 4.4).

Behandlingstid
Hydromorfon ska inte anvéndas langre dn nddvandigt.

4.3

Kontraindikationer

Hydromorfonlakemedel &r kontraindicerade hos patienter med:

4.4

overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
signifikant andningsdepression med hypoxi eller forhojd koldioxidniva i blodet (hyperkapni)
svar kronisk obstruktiv lungsjukdom

allvarlig bronkialastma

lung-hjartsjukdom (cor pulmonale)

koma

akut buk

paralytisk ileus

samtidig administrering av MAO-hammare eller administrering inom tva veckor efter att
MAO-hdmmare har satts ut.

Varningar och forsiktighet

Hydromorfon ska anvéndas med forsiktighet hos patienter med
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allvarligt nedsatt andningsfunktion

sdmnapné

samtidig behandling med CNS-dampande lakemedel (se nedan och avsnitt 4.5)
psykologiskt beroende (missbruk), missbruksprofil och historia av alkohol- eller
narkotikamissbruk (se nedan)

tolerans, fysiskt beroende och abstinenssymtom (se nedan)

huvudskada (pga. risken for forhojt intrakraniellt tryck), minskad medvetandegrad av osékert
ursprung

konvulsiva sjukdomar

alkoholism

delirium tremens

toxisk psykos

hypotension med hypovolemi

gallvagssjukdomar

gall- eller njurkolik

pankreatit

obstruktiv eller inflammatorisk tarmsjukdom

forstoppning

prostatahypertrofi

binjurebarksinsufficiens (t.ex. Addisons sjukdom)

hypotyreos

kronisk obstruktiv lungsjukdom

minskad reservvolym i lungorna

hos barn under 12 ar

hos forsvagade, dldre patienter och

hos patienter med svart nedsatt njur- eller leverfunktion (se avsnitt 4.2).

os alla dessa patienter kan minskad dosering vara tillradligt.

Andningsdepression

Den allvarligaste risken vid opioiddverdos dr andningsdepression.

Somnrelaterade andningsstorningar




Opioider kan orsaka somnrelaterade andningsstorningar sdsom central sémnapné och somnrelaterad
hypoxemi. Risken for central sémnapné dkar med dosen (se avsnitt 4.8). Overvdg att minska den totala
opioiddosen till patienter med central sémnapné.

Risker med samtidig anvéndning av bensodiazepiner (och andra CNS-ddmpande medel)

Samtidig anvandning av hydromorfonhydroklorid och sedativa lakemedel, sdsom bensodiazepiner och
relaterade lakemedel, kan leda till sedering, andningsdepression, koma och dod. Pa grund av dessa
risker ska samtidig forskrivning av dessa sedativa lakemedel begrénsas till patienter for vilka
alternativa behandlingsalternativ inte &r mojliga. Om ett beslut fattas att forskriva
hydromorfonhydroklorid samtidigt med sedativa l&ékemedel, ska den lagsta, effektiva dosen anvéndas
och behandlingstiden ska vara sa kort som méjligt. Patienterna ska 6vervakas noggrant for tecken och
symtom pa andningsdepression och sedering. | detta avseende rekommenderas det starkt att informera
patienter och deras vardgivare att vara uppmarksamma pa dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Opioidbrukssyndrom (missbruk och beroende)

Tolerans och fysiskt och/eller psykologiskt beroende kan utvecklas vid upprepad administrering av
opioider som hydromorfon. Upprepad anvandning av Hydofon kan leda till opioidbrukssyndrom. En
hogre dos och mer langvarig behandling kan 6ka risken for att utveckla opioidbrukssyndrom.
Missbruk eller avsiktlig felanvandning av Hydofon kan resultera i éverdosering och/eller dédsfall.
Risken for att utveckla opioidbrukssyndrom &r forhéjd 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 (t.ex.
egentlig depression, angest och personlighetsstérningar).

Innan behandling med Hydofon pabdrjas, och under behandlingen, ska behandlingsmal och en
utséattningsplan dverenskommas med patienten (se avsnitt 4.2). Fore och under behandlingen ska
patienten ocksa informeras om riskerna for och tecken pa opioidbrukssyndrom. Om dessa tecken
upptrader ska patienten radas att kontakta lakare.

Hyperalgesi som inte svarar pa ytterligare dosokning av hydromorfonhydroklorid kan forekomma i
mycket séllsynta fall, sarskilt vid hoga doser. En dosminskning av hydromorfon eller byte av opioid
kan behdvas.

Hydromorfonhydroklorid ska inte anvéndas om det foreligger risk for paralytisk ileus. Om paralytisk
ileus misstanks eller uppstar under anvandning maste hydromorfonbehandlingen omedelbart avbrytas.

Hydromorfonhydroklorid ska anvéndas med forsiktighet fore eller efter operationer och postoperativt
inom de forsta 24 timmarna.

Patienter som ska genomga ytterligare smartlindringsprocedurer (t.ex. operation, plexusblockad) ska
inte fa hydromorfon under fyra timmar innan ingrepp. Om fortsatt behandling med
hydromorfonhydroklorid &r indicerad ska doseringen anpassas efter postoperativa behov.

Det bor understrykas att patienter som anpassats (titrerats) till en effektiv dos av en specifik opioid inte
ska byta till andra opioidanalgetika utan Klinisk beddmning och noggrann re-titrering efter behov.
Annars kan inte en kontinuerlig smartstillande effekt forsékras.

Opioider, sasom hydromorfon, kan paverka hypotalamus-hypofys-adrenal- eller gonadalaxeln. Vissa
forandringar som kan observeras ar en 6kning av serumprolaktin och en minskning av plasmakortisol
och testosteron. Kliniska symtom kan uppkomma till foljd av dessa hormonella férandringar.

Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per ml, d.v.s. &ar nast intill
“natriumfritt”.



4.5 Interaktioner med andra ldakemedel och 6vriga interaktioner
Centrala nervsystemet (CNS):

Samtidig anvandning av opioider och sedativa lakemedel, sdsom bensodiazepiner eller liknande
lakemedel, 6kar risken for sedering, andningsdepression, koma och dod pa grund av den additiva
CNS-depressiva effekten. Dosen och varaktigheten for samtidig anvandning ska begransas (se

avsnitt 4.4). CNS-dampande ldkemedel inkluderar, men &r inte begrénsade till: andra opioider,
anxiolytika, hypnotiska eller sedativa lakemedel (inklusive bensodiazepiner), antipsykotika, anestetika
(t.ex. barbiturater), antiemetika, antidepressiva, antihistaminlakemedel, fentiaziner och alkohol.
Alkohol kan ocksa 6ka hydromorfons farmakodynamiska effekter; samtidig anvandning ska undvikas.

Samtidig anvandning av opioider och gabapentinoider (gabapentin och pregabalin) 6kar risken for
opioiddverdosering, andningsdepression och dod.

Lakemedel med antikolinergisk effekt (t.ex. psykotropiska ldkemedel, antiemetika, antihistaminer eller
lakemedel mot Parkinsons sjukdom) kan stérka de oonskade antikolinergiska effekterna hos opioider
(t.ex. forstoppning, muntorrhet eller urinretention).

Samtidig administrering av hydromorfon och MAO-hammare eller administrering inom tva veckor
efter utsattning av MAO-hdmmare &r kontraindicerat (se avsnitt 4.3).

Inga interaktionsstudier har utforts.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga adekvata data fran anvandningen av hydromorfon i gravida kvinnor. Djurstudier har
visat reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Den potentiella risken fér manniska ar
okand. Langvarig anvandning av hydromorfon under graviditet kan leda till neonatalt
abstinenssyndrom. Hydromorfon ska inte anvandas under graviditet om det inte &r absolut nédvéndigt.

Hydofon rekommenderas inte under forlossning pga. nedséttning av livmoderns
sammandragningsférmaga och risken for neonatal andningsdepression.

Amning
Hydromorfon utsondras i brostmjolk i sma méangder. Hydofon ska inte anvandas under amning.

Fertilitet

Det finns inga humandata pa hydromorfons effekt pa fertilitet tillgangliga. Icke-kliniska
toxicitetsstudier pa rattor visade inga effekter pa fertilitets- eller spermieparametrar hos han- eller
honrattor (se avsnitt 5.3).

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Hydromorfon kan forsamra formagan att framfcra fordon och anvanda maskiner. Att detta sker ar
sérskilt troligt i borjan av behandlingen med hydromorfon, efter dosékning eller produktrotation och
om hydromorfon kombineras med alkohol eller andra CNS-ddmpande substanser. Patienter som
stabiliserats till en viss dos paverkas nodvandigtvis inte. Patienter ska darfor radfraga ldkare om
huruvida bilkérning eller anvandning av maskiner ska vara tillatet.



4.8

Foljande frekvenskategorier utgor grunden for klassificeringen av biverkningar.

Biverkningar

Mycket vanliga

>1/10

Vanliga >1/100, < 1/10
Mindre vanliga > 1/1000, < 1/100
Séllsynta >1/10 000, < 1/1000

Mycket séllsynta

< 1/10 000

Ingen kand frekvens

Kan inte beraknas fran tillgangliga data

Biverkningar enligt klassificering efter organsystem och frekvens

r
buksmérta

Mycket Vanliga Mindre Séllsynta Mycket Ingen kand
vanliga vanliga séllsynta | frekvens
Immunsystem anafylaktiska
et reaktioner,
Overkéansligh
et (inklusive
svalgsvullna
d)
Metabolism minskad
och nutrition aptit
Psykiska angest, agitation, Lékemedelsb
stérningar forvirring | depression, eroende (se
stillstdnd, | euforisk avsnitt 4.4),
somnloésh | sinnesstamni dysfori
et ng,
hallucination
er,
mardréommar
Centrala och yrsel, huvudvér | darrningar, sedering, konvulsioner
perifera somnolens k myoklonus, letargi , dyskinesi,
nervsystemet parestesi hyperalgesi,
centralt
sOmnapnésyn
drom (se
avsnitt 4.4)
Ogon synnedséttni mios
ng
Hjértat takykardi,
bradykardi,
palpitatione
r
Blodkérl hypotension rodnad
Andningsvéga dyspné andningsde
r, bréstkorg pression,
och bronkospas
mediastinum m
Magtarmkanal | forstoppning, | muntorrhe | dyspepsi, paralytisk
en illaméende t, diarré, ileus
krakninga | dysgeusi




Lever och forhdjda forhojda
gallvégar varden av vérden av
leverenzymer | pankreasen
zymer

Hud och klada, hudutslag ansiktsrodn urtikaria
subkutan hyperhidr ad
vavnad 0S
Njurar och urintrdngn | urinretention
urinvégar ingar
Reproduktions minskad
organ och libido, erektil
brostkortel dysfunktion
Allméanna asteni, abstinenssyn induration | lakemedelsto
symtom reaktioner | drom¥*, vid lerans,
och/eller vid trotthet, injektions | neonatalt
symtom vid injektions | sjukdomskan stallet abstinenssyn
administrering stéllet sla, perifert (sérskilt drom
sstéllet 6dem efter

upprepad

s.C.

administr

ering)

* Abstinenssyndrom kan uppsta och innefatta symtom som rastloshet, angest, angslighet, somnléshet,
hyperkinesi, darrningar och mag-tarmsymtom.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Lakemedelsberoende

Upprepad anvandning av Hydofon kan leda till lakemedelsberoende, dven vid terapeutiska doser.
Risken for lakemedelsberoende varierar beroende pa individuella riskfaktorer hos patienten, dosering
och opioidbehandlingens langd (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att ldkemedlet godkéants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Tecken pa hydromorfonintoxikation och hydromorfonéverdos innefattar mios, bradykardi,
andningsdepression, hypotension, somnolens som évergar i stupor och koma. En kombination av
medvetandestorningar och krakning kan leda till att maginnehall eller annat fast material inandas. Det
kan orsaka aspirationspneumoni. Cirkulationssvikt och fordjupad koma kan uppsta i mer allvarliga fall
och kan ha dodlig utgang.

Medvetslosa patienter med andningsstillestand kan behéva intubation och respiratorbehandling. Nagon
opioidantagonist (t.ex. naloxon 0,4 mg, for barn: naloxon 0,01 mg/kg kroppsvikt) ska administreras
intravenost. Individuell administrering av antagonisten ska upprepas med 2 till 3 minuters mellanrum
efter behov.


http://www.lakemedelsverket.se

Det kravs noggrann dvervakning (i atminstone 24 timmar) eftersom effekten hos opioidantagonisten ar
kortvarigare &n den hos hydromorfon, vilket innebar att man kan forvanta sig upprepad férekomst av
tecken pa 6verdos som t.ex. respiratorisk insufficiens.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: analgetika; opioider; naturliga opiumalkaloider, opiater
ATC-kod: NO2A A03

Verkningsmekanism
Hydromorfon ar en p-selektiv, ren opioidagonist. Hydromorfon och relaterade opioider paverkar
huvudsakligen det centrala nervsystemet och tarmarna.

Klinisk effekt och sakerhet

Effekterna dr framst analgetiska, anxiolytiska, antitussiva och sedativa. Darut6ver kan
humarsvangningar, andningsdepression, minskad mag-tarmrorlighet, illamaende, krakningar och
forandringar i det endokrina och vegetativa nervsystemet uppsta.

Lever och gallvdgar
Opioider kan orsaka gallspasm.

Andra farmakologiska effekter
Prekliniska studier visar olika effekter hos opioider pa delar avimmunsystemet. Den kliniska
betydelsen av dessa resultat ar okand.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Vid intravends och subkutan injektion borjar lakemedlet normalt verka inom 5 respektive 5—

10 minuter. Varaktigheten av effekten &r 3—4 timmar efter intravends eller subkutan injektion. Vid
epidural administrering av 1 mg hydromorfonhydroklorid observerades en fordréjning pa 22,5 +
6 minuter innan fullstandig smartlindring uppnaddes. Effekten varade i 9,8 + 5,5 timmar (n = 84
patienter i aldrarna 22-84).

Distribution

Plasmaproteinbindningen hos hydromorfon &r 1ag (< 10 %). Denna procentsats vid 2,46 ng/ml forblir
konstant upp till den mycket héga plasmakoncentrationen 81,99 ng/ml, vilken endast mycket sallan
uppnas vid mycket héga hydromorfondoser.

Hydromorfonhydroklorid har en relativt hdg distributionsvolym pa 1,22 + 0,23 I/kg (CI: 90 %: 0,97—
1,60 I/kg) (n = 6 manliga forsokspersoner), vilket tyder pa hogt vavnadsupptag.

Riktningen pa plasmakoncentrationstidskurvorna efter enkel administrering av
hydromorfonhydroklorid 2 mg i.v. eller 4 mg oralt till 6 friska forsékspersoner i en randomiserad
overkorsningsstudie avslojade en relativt kort eliminationshalveringstid pa 2,64 + 0,88 timmar (1,68—
3,87 timmar).

Hydromorfon passerar placentabarriaren. Hydromorfon utsondras i brostmjolk i sma mangder.

Metabolism

Hydromorfon metaboliseras genom direkt konjugering eller reduktion av ketogruppen med
efterféljande konjugering. Efter absorbering metaboliseras hydromorfon framst till
hydromorfon-3-glukuronid, hydromorfon-3-glukosid och dihydroisomorfin-6-glukuronid. Mindre
andelar av metaboliterna dihydroisomorfin-6-glukosid, dihydromorfin och dihydroisomorfin har ocksa
patraffats. Hydromorfon metaboliseras via levern; en mindre andel utséndras oférandrad via njurarna.



Eliminering

Hydromorfonmetaboliter patraffades i plasma-, urin- och hepatocyttester. Ingenting tyder pa att
hydromorfon metaboliseras in vivo via cytokrom P 450-enzymsystemet. In vitro har hydromorfon
endast en mindre hdmmande effekt (1Cs, > 50 UM) pa rekombinanta CY P-isoformer, inklusive
CYP1A2, 2A6, 2C8, 2D6 och 3A4. Hydromorfon forvantas darmed inte hdmma metabolismen av
andra aktiva substanser som metaboliseras via dessa CYP-isoformer.

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Gangse studier avseende sakerhetsfarmakologi, allmantoxicitet och gentoxicitet visade inte nagra
sarskilda risker for manniska.

Reproduktions- och utvecklingstoxicitet

Hos han- eller honrattor observerades inga effekter pa fertilitets- eller pa spermieparametrar vid orala
hydromorfondoser pa 5 mg/kg/dag (30 mg/m?/dag, vilket ar 1,4 ganger hogre an den forvantade dosen
hos méanniska pa basis av kroppsytan).

Hydromorfon gav inga teratogena effekter hos draktiga rattor eller kaniner som fatt orala doser under
merparten av perioden da organen utvecklas. Reducerad fosterutveckling patréffades hos kaniner vid
doser pa 50 mg/kg (den utvecklingsméssiga noll-effektsnivan faststalldes vid dosen 25 mg/kg eller
380 mg/m? efter nastan fyra ganger hogre exponering for den aktiva substansen (AUC) &n den som
forvantas hos manniskor). Inga bevis pa fostertoxicitet observerades hos rattor behandlade med orala
hydromorfondoser sa hoga som 10 mg/kg (308 mg/m2 med en cirka 1,8 ganger hogre AUC &n vad
som forvantas hos manniskor)

Bevis pa en teratogen effekt pa mdss och hamstrar har rapporterats i litteraturen.

En pre- och postnatal studie pa rattor visade att det fanns en 6kad daédlighet hos avkomman (F1) vid
hydromorfonhydrokloriddoser pa 2 och 5 mg/kg/dag (vilket ar respektive ungefar 0,6 och 1,4 ganger
hogre &n den forvantade human dosen pa kroppsytan) och minskad viktokning under den neonatala
perioden, associerad med toxicitet hos modern.

Inga effekter pa fortsatt utveckling eller reproduktionsformaga observerades.

Karcinogenicitet
Inga langtidsstudier pa karcinogenicitet har utforts.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Natriumklorid

Natriumcitrat

Citronsyramonohydrat

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som namns i avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

Hallbarhet (o6ppnade ampuller):
3ar

Hallbarhet efter 6ppnandet:



Ska anvandas omedelbart.

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvandning har pavisats i 7 dagar vid 5 °C och i 48 timmar vid
25 °C och 37 °C med undantag for utspadda I6sningar i polykarbonatsprutor som inte ska forvaras
langre &n 24 timmar.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska produkten anvandas omedelbart. Om lakemedlet inte anvénds
omedelbart, ansvarar anvandaren for forvaringstiden och forhallandena fére administrering, vilket
normalt inte &r langre &n 24 timmar vid 2 till 8 °C, om inte spadningen har utférts under kontrollerade
och validerade aseptiska forhallanden.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Far ej frysas.
Forvaringsanvisningar for l&kemedlet efter forsta Gppnande/spadning, se avsnitt 6.3.
For ytterligare information om anvandning efter éppnande, se avsnitt 6.6.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Typ 1, klara glasampuller i férpackningar om:
2 mg/ml: 5x1 ml

10 mg/ml: 5x1 ml, 5x10 ml

20 mg/ml: 5x1 ml

50 mg/ml: 5x1 ml

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inkompatibilitet observerades med utspadda lésningar av 50 mg/ml vid forvaring i
polykarbonatsprutor i mer &n 24 timmar vid 25 °C. Samtidigt framkom inga tecken pa inkompatibilitet
nar samma lésning forvarades vid 4 °C i upp till 7 dagar.

Inga bevis pa inkompatibilitet observerades mellan Hydofon, outspadd eller utspadd med
natriumkloridlésning 9 mg/ml (0,9 %), glukoslésning 50 mg/ml (5 %) for infusion eller vatten for
injektionsvatskor och representativa mérken av polypropensprutor, polyeten- och PVC-slangar och
PVC- eller EVA-infusionspasar.

Inga bevis pa inkompatibilitet observerades mellan Hydofon, outspadd eller utspadd med
natriumkloridldsning 9 mg/ml (0,9 %) for infusion eller vatten for injektionsvétskor och representativa
marken av injicerbara former av féljande ldkemedel nér de férvarades i hog- eller
lagdoskombinationer i polypropensprutor under en 24-timmars period vid rumstemperatur (25 °C):

Hyoscinbutylbromid
Hyoscinhydrobromid
Dexametasonnatriumfosfat
Haloperidol
Midazolamhydroklorid
Metoklopramidhydroklorid
Levomepromazinhydroklorid
Glykopyrroniumbromid
Ketaminhydroklorid

Olamplig hantering av outspédd I6sning efter dppnandet av originalampullen eller av utspadda
I6sningar kan dventyra produktens sterilitet.

Ej anvént l&kemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
G.L. Pharma GmbH

Schlossplatz 1

8502 Lannach

Osterrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

2 mg/ml: 57559

10 mg/ml: 57560

20 mg/ml; 57561

50 mg/ml: 57562

0. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for forsta godkannandet: 2019-06-25
Datum for férnyat godkdnnande: 2024-03-12

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2026-03-06
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