PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Phoxilium 1,2 mmol/l fosfat, hemodialysvétska/hemofiltrationsvatska

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Phoxilium kommer i en tvakammarpase. Den fardigblandade I6sningen erhalles genom att det
brytbara stiftet eller den sa kallade svetsfogen bryts och de tva losningarna blandas.

FORE BLANDNING
1 000 ml lésning i den lilla kammaren (A) innehaller:

Kalciumklorid, 2 H,0O 3,68 ¢
Magnesiumklorid, 6 H,O 2,449

1 000 ml lésning i den stora kammaren (B) innehaller:
Natriumklorid 6,44 g
Natriumvétekarbonat 2,929
Kaliumklorid 0,314 ¢
Dinatriumfosfat, 2 H,0O 0,225¢

EFTER BLANDNING
1 000 ml av den fardigblandade 16sningen innehaller:

Aktiva substanser mmol/I mEq/I
Kalcium Ca?* 1,25 2,50
Magnesium Mg?* 0,600 1,20
Natrium Na* 140,0 140,0
Klorid Cl- 1159 115,9
Vatefosfat HPO,% 1,20 2,40
Vatekarbonat HCO4 30,0 30,0
Kalium K* 4,00 4,00

Varje 1 000 ml av den fardigblandade 16sningen motsvarar 50 ml av 16sning A och 950
ml av 16sning B.

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Losning for hemodialys/hemofiltration.
Klar och farglés 16sning.

Teoretisk osmolaritet: 293 mOsm/I
pH-vérdet for den fardigblandade 16sningen ar: 7,0-8,5



4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Phoxilium anvands for CRRT (kontinuerlig njurersattningsbehandling) for kritiskt sjuka
patienter med akut njursvikt nar pH- och kaliumvardena har aterstallts till normal niva och om
patienterna behover fosfattillskott pa grund av fosfatforlust i ultrafiltratet eller i dialysatet
under CRRT.

Phoxilium kan ocksa anvandas vid lakemedelsforgiftning eller forgiftning dar amnena ar
dialyserbara eller passerar genom membranet.

Phoxilium &r indicerat for anvandning till patienter med normal kaliumniva och normal
fosfatniva eller hypofosfatemi.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering:

Vilken volym och hastighet av Phoxilium som administreras beror pa koncentrationen av
fosfat och andra elektrolyter i blodet, syra/bas-balansen, vétskebalansen och patientens
évergripande kliniska tillstand. Volymen av erséttningsvatska och/eller dialysat som
administreras beror ocksa pa den 6nskade behandlingseffekten (dosen)._Administration (dos,
infusionshastighet och ackumulerad volym) av Phoxilium ska endast faststéllas av en lakare
med erfarenhet av intensivvard och CRRT (kontinuerlig njurerséttningsterapi).

Doseringen bestams och ordineras darfor av ansvarig lékare.

Flodeshastighetsomrade for erséttningslosning vid hemofiltration och hemodiafiltration:
Vuxna: 500-3 000 ml/tim

Flodeshastighetsomrade for dialysat vid kontinuerlig hemodialys och kontinuerlig
hemodiafiltration:
Vuxna: 500-2 500 ml/tim

Vanlig kombinerad total flodeshastighet for CRRT (dialysat och erséttningsvétskor) for vuxna
ar cirka 2 000 till 2 500 ml/tim, vilket motsvarar en dygnsvolym vétska pa cirka 48 till 60 I.

Pediatrisk population:

Hos barn, fran nyfodda till ungdomar upp till 18 ar, ar flodeshastighetsomradet vid
anvandning som ersattningsvatska i hemofiltration och hemodiafiltration och som
dialysvétska (dialysat) i kontinuerlig hemodialys och kontinuerlig hemodiafiltration 1 000 till
4 000 ml/tim/1,73 m2,

For ungdomar (12-18 ar) ska dosrekommendationen fér vuxna anvandas nar den beréknade
pediatriska dosen dverskrider den hogsta dosen for vuxna.

Administreringssatt:
For intravendst bruk och for hemodialys.

Phoxilium administreras i den extrakorporeala kretsen fore (predilution) eller efter hemofiltret
eller hemodiafiltret (postdilution) nér det anvands som erséttningslésning.



Nar Phoxilium anvands som dialysat administreras det i dialysatbehallaren i det
extrakorporeala filtret separerat fran blodflodet av ett semipermeabelt membran.

Anvisningar om beredning av ldkemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot de aktiva substanserna eller mot ndgot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

Kontraindikationer som beror pa lésningens egenskaper
e Hyperkalemi

o Metabolisk alkalos

o Hyperfosfatemi

Kontraindikationer som beror pa hemofiltrationen/-dialysen

e Njursvikt med uttalad hyperkatabolism om de uremiska symtomen inte kan korrigeras
med hemofiltration eller hemodiafiltration.

o Otillrackligt arteriellt tryck i karlaccessen.

o Systemisk antikoagulering vid hog blédningsrisk.

4.4 Varningar och forsiktighet

L6sningen far endast anvandas av, eller under 6verinseende av, lakare med kompetens inom
CRRT-behandling med hjalp av hemofiltration, hemodiafiltration och hemodialys.

Varningar:

Phoxilium ska inte anvandas till patienter med hyperkalemi (se avsnitt 4.3).
Kaliumkoncentrationen i serum maste 6vervakas fore och under hemofiltration och/eller
hemodialys.

Eftersom Phoxilium ar en 16sning innehallandes kalium kan hyperkalemi uppsta tillfalligt
efter att behandlingen har pabdrjats. Sank infusionstakten till dess att énskad
kaliumkoncentration uppnas. Om tillstandet hyperkalemi inte forsvinner ska administreringen
avbrytas direkt.

Om hyperkalemi utvecklas nar Phoxilium anvands som dialysat kan administrering av
kaliumfritt dialysat vara nodvandigt for att kalium ska avldgsnas snabbare.

Eftersom Phoxilium ar en 16sning innehallandes fosfat kan hyperfosfatemi uppsta tillfalligt
efter att behandlingen har pabdrjats. Sank infusionstakten och kontrollera att 6nskad
fosfatkoncentration uppnas. Om tillstandet hyperfosfatemi inte férsvinner ska
administreringen avbrytas direkt (se avsnitt 4.3 Kontraindikationer).

Elektrolyt- och syra/bas-parametrar i blodet ska monitoreras regelbundet hos patienter som
behandlas med Phoxilium. Phoxilium innehaller vatefosfat som ar en svag syra som kan
paverka patientens syra/bas-balans. Om metabol acidos utvecklas eller forvarras under
behandling med Phoxilium kan man behdva sénka infusionstakten eller avbryta
administreringen.

Eftersom Phoxilium inte innehaller glukos kan administrering leda till hypoglykemi.



Blodglukosnivaer ska regelbundet 6vervakas hos patienter med diabetes (i synnerhet

patienter som far insulin eller andra glukossankande lakemedel) men &ven évervagas hos
patienter som inte har diabetes, t.ex. med tanke pa risken for dold hypoglykemi under
behandlingen. Om hypoglykemi utvecklas ska anvandning av en vétska som innehaller glukos
dvervéagas. Andra korrigerande atgarder kan vara nodvandiga for att uppratthalla 6nskad
glykemisk kontroll.

Anvandarinstruktionerna (se avsnitt 6.6) maste foljas strikt.
Vitskan i de tva kamrarna maste blandas fore anvandning.
Anvéndning av kontaminerad vétska kan orsaka sepsis och chock.

Administrera inte 16sningen om den &ar grumlig. Aseptisk teknik maste anvéandas nar
slangseten kopplas till och fran behallaren med Phoxilium.

Anvénd endast tillsammans med ett Iampligt system for extrakorporeal njurerséttning.

Forsiktighet:

Phoxilium far varmas till 37 °C for att 6ka patientens komfort. Uppvarmning av vatskan fore
anvandning ska utforas fore beredning med endast torr varme. Vatskor far inte varmas i vatten
eller i en mikrovagsugn. Phoxilium ska kontrolleras visuellt avseende partiklar och
missfargningar fore administrering, om lésningen och behallaren tillater det. Administrera
inte om vatskan inte &r klar eller om férseglingen inte &r intakt.

Patientens cirkulationsstatus, vétskebalans, elektrolytbalans och syra/bas-balans ska noga
dvervakas under hela behandlingen inklusive alla vétskeintag och -uttag, dven de som inte ar
direkt relaterade till CRRT.

Vid hypervolemi kan hastigheten hos den nettoultrafiltrering som ordinerats for CRRT-
enheten 6kas och/eller tillforselhastigheten hos vatskor som inte &r ersattningsvéatskor
och/eller dialysat sankas.

Vid hypovolemi kan hastigheten hos den nettoultrafiltrering som ordinerats for CRRT-
enheten sankas och/eller tillforselhastigheten hos vatskor som inte &r ersattningsvatskor
och/eller dialysat okas.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Blodkoncentrationen av filtrerbara och dialyserbara lakemedel kan minska under
behandlingen eftersom de avldgsnas av hemodialysatorn, hemofiltret eller hemodiafiltret.
Lamplig korrigerande behandling bor sattas in vid behov for att bestdmma korrekt dosering av
lakemedel som avlégsnats under behandlingen.

Interaktion med andra ldékemedel kan undvikas genom korrekt dosering av I6sningen for
hemofiltration och hemodialys.

Foljande interaktioner med andra lakemedel kan férekomma vid anvandning av Phoxilium:

e Yiterligare fosfatkallor (t.ex. nutritionsvatskor) kan paverka fosfatkoncentrationen i serum
och kan 0ka risken for hyperfosfatemi.

e Vitamin D och andra vitamin D-analoger samt lakemedel som innehaller kalcium (t.ex.
kalciumklorid eller kalciumglukonat som anvands for underhall av kalciumhomeostas i
CRRT-patienter som far citratantikoagulation) kan oka risken fér hyperkalcemi.

e Yitterligare tillsats av natriumbikarbonat (eller buffertkélla) som finns i CRRT-vétskorna



eller i andra vétskor kan 6ka risken for metabolisk alkalos.
e Nar citrat anvands for antikoagulation bidrar det till den totala buffertméngden och kan
sanka kalciumnivaerna i plasma.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet
Inga effekter pa fertiliteten forvantas eftersom kalcium, natrium, kalium, magnesium, klorid,
vatefosfat och vatekarbonat ar normala bestandsdelar av kroppen.

Graviditet och amning

Det finns inga dokumenterade kliniska data om anvandning av Phoxilium under graviditet och
amning. Phoxilium ska endast ges till gravida eller ammande kvinnor om det finns ett tydligt
behov.

4.7 Effekter pa formagan att framfoéra fordon och anvanda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Biverkningar kan bero pa den l6sning som anvands eller pa sjalva behandlingen.
Bikarbonatbuffrade I6sningar for hemofiltration och hemodialys tolereras i allmanhet vél.
Foljande biverkningar har rapporterats efter att lakemedlet har lanserats pa marknaden.

Tabellen nedan presenterar biverkningar enligt MedDRA:s system for organklassificering
(SOC och Preferred Term Level). Frekvenser kan inte beraknas fran tillgangliga data.

MedDra organ- | Foredragen term Frekvens
klassificering

Metabolism och Rubbad elektrolytbalans, t.ex. hyperfosfatem| okénd

nutrition Vatskeobalans, t.ex. hypervolemi, okénd
hypovolemi

Storningar i syra/bas-balansen, t.ex. metabol | okénd
acidos, metabolisk alkalos

Blodkérl Hypotoni* okand

Magtarmkanalen | lllamaende* okand
Krakningar* okénd

Muskuloskeletala | Muskelkramper* okand

systemet och

bindvéav

* biverkningar allmént relaterade till dialysbehandlingar

Rapportering av missténkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning via
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4.9 Overdosering

Overdosering med Phoxilium bor inte intraffa om behandlingen utfors pa ratt satt och
patientens vétske-, elektrolyt- och syra/bas-balans noggrant dvervakas av utbildad
sjukvardspersonal.

Overdosering av Phoxilium kan dock leda till allvarliga kliniska tillstand som hjartsvikt,
elektrolyt- eller syra/bas-storningar.

Om hypervolemi eller hypovolemi uppstar maste anvisningar for hantering av hypervolemi
eller hypovolemi i avsnitt 4.4 strikt foljas.

Om metabol acidos och/eller hyperfosfatemi forkommer ska administreringen stoppas
omedelbart. Det finns inget specifikt motgift mot éverdos. Risken kan minimeras genom
noggrann 6vervakning under behandlingen (se avsnitt 4.3 och 4.4).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Hemofiltrationsvatska
ATC-kod: B05ZB

Phoxilium lésning for hemofiltration och hemodialys ar farmakologiskt inaktiv. Halterna av
natrium, kalcium, magnesium, kalium, fosfat och kloridjoner ligger nara nivaerna for normala
fysiologiska plasmakoncentrationer.

Phoxilium anvénds for att ersatta vatska och elektrolyter som avlagsnats under hemofiltration
och hemodiafiltration, eller for att fungera som lamplig dialysat vid kontinuerlig
hemodiafiltration eller kontinuerlig hemodialys.

Som alkaliserande buffert anvands vétekarbonat.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Ej relevant. De aktiva substanserna i Phoxilium ar farmakologiskt inaktiva och halterna ligger
nara nivaerna for fysiologiska plasmakoncentrationer.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Det finns inga prekliniska uppgifter av relevans. De aktiva substanserna &r farmakologiskt
inaktiva och halterna ligger néra nivaerna for fysiologiska plasmakoncentrationer.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning éver hjalpamnen

Den lilla kammaren (A): Vatten for injektionsvatskor
Saltsyra (for pH-justering)
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Den stora kammaren (B):  Vatten for injektionsvéatskor
Koldioxid (fér pH-justering)

6.2. Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

18 manader

Efter blandning:

For den fardigblandade 16sningen har kemisk och fysikalisk stabilitet under anvéndning
pavisats upp till 24 timmar vid 22 °C. Om den inte anvands omedelbart &r forvaringstiden och
forvaringsvillkoren fore administrering anvéndarens ansvar och bor inte dverstiga 24 timmar,
inklusive behandlingstiden.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras mellan +4 °C och +30 °C. Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas.
Forvaringsanvisningar for fardigblandad I6sning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Behallaren bestar av en tvakammarpase tillverkad av polyvinylklorid (PVC) eller polyolefin.
Pasen innehaller 5 000 ml och &r uppdelad i en liten kammare (250 ml) och en stor kammare
(4 750 ml). De tva kamrarna ar atskilda med ett brytbart stift eller en sa kallad svetsfog.

Den stora kammaren (B) &r utrustad med en injektionsport (eller spike-koppling) av
polykarbonat (PC), som stdngs med en gummiskiva med skyddshatt. Kammaren &r &ven
utrustad med en luerkoppling (PC) med brytbart stift (PC) eller en ventil av silikongummi for
att koppla pasen till lamplig slang for ersattningslésning eller dialysslang.

Pasen har en ytterforpackning tillverkad av transparent polymerfilm i flera lager.

Varje tvakammarpase innehaller 5 000 ml.
Forpackningsstorlek: 2 x 5 000 ml per kartong.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Losningen i den lilla kammaren (A) tillsatts till 16sningen i den stora kammaren (B) efter att
det brytbara stiftet eller svetsfogen har brutits. Den fardigblandade 16sningen bor anvéndas
omedelbart. Kontrollera att den fardigblandade 16sningen ar klar och farglds.

Mer detaljerade anvisningar finns i bipacksedeln i kartongen.

Aseptisk teknik ska anvandas under hela proceduren och vid administrering till patienten.
Anvand endast om omslaget ar oskadat, alla forseglingar &r intakta, det brytbara stiftet inte &ar
brutet eller svetsfogen &r inte ar 6ppnad och vétskan ar klar. Klam ordentligt pa pasen for att
kontrollera den avseende lickage. Kassera lsningen omedelbart om du upptacker nagot lackage
eftersom steriliteten da inte kan garanteras.



Den stora kammaren (B) &ar utrustad med en injektionsport for att kunna tillsatta andra
nodvéndiga ldkemedel efter det att I6sningen blandats. Det &r anvandarens ansvar att bedéma
kompatibiliteten for Phoxilium och de ldkemedel som tillsatts genom att kontrollera
eventuella fargforandringar och/eller eventuella fallningar, oldsliga komplex eller kristaller.
Innan ett lakemedel tillsatts, verifiera att det ar 16sligt och stabilt i detta lakemedel och vid pH
intervallet som &r l&mpligt for Phoxilium (pH i fardigblandad I6sning &r 7,0-8,5). Tillsatser
kan vara inkompatibla. L&s instruktionerna for anvandning for de lakemedel som skall
tills&ttas.

Tom injektionsporten pa all vatska. Vand pasen uppochned och for in lakemedlet genom
injektionsporten. Blanda ordentligt. Tillsattning och blandning av tillsatser maste alltid utforas
innan pasen ansluts till den extrakorporeala kretsen. Lésningen maste administreras
omedelbart.

Om pasens bada kamrar atskiljs med ett brytbart stift och ett brytbart stift finns i

luerkopplingen ska foljande bruksanvisning féljas:

I Ta bort ytterforpackningen fran pasen precis fore anvandning och kasta bort annat
forpackningsmaterial. Oppna forseglingen genom att bryta stiftet mellan pasens bada
kammare. Det brytbara stiftet kommer att finnas kvar i pasen.

I Se till att all vétska i den lilla kammaren (A) fors 6ver till den stora kammaren (B).

i Skolj den lilla kammaren (A) tva ganger genom att pressa tillbaka den blandade
I6sningen till den lilla kammaren (A) och sedan tillbaka till den stora kammaren (B).

v Nar den lilla kammaren (A) ar tom, skaka den stora kammaren (B) tills innehallet ar
helt blandat. Losningen ar nu klar att anvandas och pasen kan hangas upp pa
utrustningen.

\Y Anslut slangen for dialys- eller ersattningsvatska till ndgon av de tva accessportarna.

Va  Om luerkopplingen anvénds, ta bort skyddshatten och anslut luerkopplingen (hane) pa
slangen for dialys- eller ersattningsvatskan till luerkopplingen (hona) pa pasen och dra
at. Anvand hela tiden aseptisk teknik. Anvand bada handerna och bryt av det bla
brytbara stiftet vid pasens bas och ror det fram och tillbaka. Anvénd inte nagot
verktyg. Kontrollera att stiftet ar helt brutet och att vétskan flodar fritt. Stiftet ligger
kvar i luerporten under behandlingen.

Vb  Om injektionsporten anvands, ta forst bort skyddshatten. Injektionsporten kan
rengdras. For sedan in spetsen genom gummimembranet. Kontrollera att vatskan
flodar fritt.

Om pasens bada kamrar atskiljs med ett brytbart stift och en ventil finns i luerkopplingen ska

féljande bruksanvisning féljas:

I Ta bort ytterforpackningen fran pasen precis fore anvandning och kasta bort annat
forpackningsmaterial. Oppna forseglingen genom att bryta stiftet mellan pasens bada
kammare. Det brytbara stiftet kommer att finnas kvar i pasen.

I Se till att all vatska i den lilla kammaren (A) fors 6ver till den stora kammaren (B).

i Skolj den lilla kammaren (A) tva ganger genom att pressa tillbaka den blandade
I6sningen till den lilla kammaren (A) och sedan tillbaka till den stora kammaren (B).

v Nar den lilla kammaren (A) ar tom, skaka den stora kammaren (B) tills innehallet ar
helt blandat. Losningen ar nu klar att anvandas och pasen kan hangas upp pa
utrustningen.

\ Anslut slangen for dialys- eller ersattningsvatska till ndgon av de tva accessportarna.

Va  Om luerkopplingen anvands, ta bort skyddshatten genom att vrida och dra och anslut
luerkopplingen (hane) pa slangen for dialys- eller ersattningsvatskan till
luerkopplingen (hona) pa pasen genom att trycka och vrida. Se till att kopplingen sitter
ordentligt och dra at. Kopplingen &r nu 6ppen. Kontrollera att vatskan flodar fritt.



Nar slangen for dialysat eller ersattningsvatska har kopplats bort fran luerkopplingen
stangs kopplingen och I6sningsflodet upphor. Luerporten &r nalfri och kan rengéras.

Vb  Om injektionsporten anvands, ta forst bort skyddshatten. Injektionsporten kan
rengoras. For sedan in spetsen genom gummimembranet. Kontrollera att vatskan
flodar fritt.

Om pasens bada kamrar atskiljs med en svetsfog och en ventil finns i luerkopplingen ska

foljande bruksanvisning féljas:

I Ta bort ytterforpackningen fran pasen precis fore anvandning och kasta bort annat
forpackningsmaterial. Oppna forseglingen genom att hélla den lilla kammaren med bada
handerna och trycka tills det blir en 6ppning i svetsfogen mellan de tva kamrarna.

Il Tryck med bada handerna pa den stora kammaren tills svetsfogen mellan de tva kamrarna
ar helt 6ppen.

111 Se till att I6sningen ar helt blandad genom att forsiktigt skaka pasen. Lésningen ar nu klar
att anvandas och kan hangas upp pa utrustningen.

IV Anslut slangen for dialys- eller ersattningsvatska till nagon av de tva accessportarna

IVa Om luerkopplingen anvénds, ta bort skyddshatten genom att vrida och dra och anslut
luerkopplingen (hane) pa slangen for dialys- eller ersattningsvatskan till luerkopplingen
(hona) pa pasen genom att trycka och vrida. Se till att kopplingen sitter ordentligt och
dra at. Kopplingen ar nu 6ppen. Kontrollera att vétskan flodar fritt.

Nar slangen for dialys- eller ersattningsvatska har kopplats bort fran luerkopplingen
stangs kopplingen och I6sningsflodet upphdr. Luerporten ar nalfri och kan rengoras.

IVb Om injektionsporten anvands, ta forst bort skyddshatten. Injektionsporten kan rengoras.
For sedan in spetsen genom gummimembranet. Kontrollera att vatskan flodar fritt.

Den fardigblandade 16sningen ska anvandas omedelbart. Om den inte anvénds omedelbart ska
den anvéandas inom 24 timmar, inklusive behandlingstid, efter det att I6sning A blandats i
I6sning B.

Den fardigblandade I6sningen &r endast avsedd for engangsbruk.
Kassera oanvand I6sning omedelbart efter anvandning.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
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