VALMISTEYHTEENVETO
1 LAAKEVALMISTEEN NIMI

RescueFlow® infuusioneste, liuos

2 VAIKUTTAVAT AINEET JANIIDENMAARAT

1000 ml sisaltada:

Vaikuttavat aineet Maadrd
Dekstraani 70 injektionesteitd varten 60 g
Natriumkloridi 75¢

Apuaineet, ks. 6.1.

pH 3,5-7,0.

3 LAAKEMUOTO

Infuusioneste, livos (kirkas, variton)

4 KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Hypovolemian, johon lLittyy hypotoniaa, alkuhoito trauman yhteydessa.

4.2 Annostus ja antotapa

Rescue Flowta annetaan 250 mln kerta-annoksena laskimoon alkuhoitona sen jélkeen, kun potilaan
hengitys ja verenvuoto ovat hallinnassa. RescueFlow annetaan nopeana laskimonsisdisend infuusiona
(koko annos 2-5 minuutissa). RescueFlow- hoidon jilkeen tulee vilittdmaésti antaa isotonisia liuoksia,
jotka annostellaan potilaan klimisen tilan mukaan.

4.3 Vasta-aiheet

Tunnettu yliherkkyys valmisteen sisdltimille vaikuttaville aineille tai jollekin apuaineelle.
Raskauden loppuvaihe (ks. 4.6).

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Varovaisuutta tulee noudattaa, jos potilasta samanaikaisesti hoidetaan lddkeaineilla, jotka vaikuttavat
veren hyytymiseen. RescueFlown siséltimé dekstraani 70:n méard (15 g) ei vaikuta hemostaasiin,
koska hemostaasimuutoksia esiintyy vain annoksilla, jotka ovat suurempia kuin 1,5 g dekstraania
painokiloa kohti. Voimakas nesteresuskitaatio voi kuitenkin aiheuttaa hyytymistekijoiden

laimentumisen siind madrin, ettd vuotoalttiutta voi esiintya.

Koska RescueFlow on potentti volyymin lisdéjd, on noudatettava varovaisuutta sen kdytdssi syddmen
vajaatoimintaa sairastavilla potilailla.



Kun hypertonisia liuoksia kdytetddn potilailla, joilla on diabetekseen littyva vaikea hyperglykemia ja
hyperosmolaliteetti, on noudatettava varovaisuutta. Jos potilaan terveydentilaan tiedetdin tai epdillidan
littyvin nditd oireita, on harkittava muuta nestehoitoa.

Hypertonisen natriumkloridin infuusion ilman kolloidin kaytt6d on huomattu aiheuttavan munuaisten
vajaatoimintapotilailla kliinisesti merkittivaa hyperkalemiaa.

Hapteenidekstraaniesihoidon (Promit, Promiten) on todettu vihentévén yliherkkyysreaktioiden vaaraa
dekstraania kiytettdessd. Téllaista esihoitoa ei annettu niisséd klinisissd tutkimuksissa, jotka suoritettiin
RescueFlown dokumentoimiseksi trauman aiheuttaman hypotonian alkuhoitoa varten. Potilaan tilan
mukaisesti on harkittava hapteenidekstraaniesihoidon antamista, mikili se on kéytettivissi. Jos

hapteenidekstraania ei kiytetd, anafylaktisten reaktioiden potentiaalisesti suurempaa riskid on
punnittava potilaan lidkkeestd saamaa hydtyéd vastaan.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Ei tunneta. Katso kuitenkin kohtaa 4.4.

4.6 Raskaus jaimetys

Klinisid kokemuksia raskaana olevien naisten hoidosta ei ole. Eldintutkimuksissa dekstraani 70:1ld on
todettu olevan vaikutusta sikioon (katso kohtaa 5.3). Niiden tietojen péatemisestd ihmiseen ei ole
tietoa.

Aidin synnytyksenaikaisten anafylaktisten reaktioiden on todettu aiheuttavan hapenpuutetta sikiolli.
Sikiokuolemia ja neurologisia vammoja on todettu, kun dekstraani 40:44 sisdltdvaa infuusioliuosta on

annettu didille ilman edeltivad hapteenidekstraani-injektiota (Promit, Promiten).

Siksi RescueFlowta ei pidd antaa raskaana oleville naisille raskauden loppuvaiheessa tai synnytyksen
yhteydessa.

Imetys:

Ei tiedetd, missd madrin RescueFlow kulkeutuu rintamaitoon. Vaikuttavien aineiden osalta sen kdyton
imettdvien &itien hoidossa ei katsota olevan haitallista lapselle.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Ei oleellista.

4.8 Haittavaikutukset

Klinisissd traumatutkimuksissa RescueFlow’lla ei ole todettu haittavaikutuksia. Terveilld
vapaachtoisilla on todettu esiintyneen paikallista kipua infuusiokohdassa. Tatd kipua lievitettiin
hieromalla varovaisesti infuusiokohdan yldpuolelta. Dekstraanin aiheuttamien anafylaktisten
reaktioiden vaara ja hapteenidekstraanin kaytto, katso 4.4.

4.9 Yliannostus

Ei oleellista. RescueFlow, 250 ml, annetaan kerta-annoksena.

5 FARMAKOLOGISETOMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka



ATC-koodi: BOSA A05

Seka dekstraani 70 ettd natriumkloridi lLisdédvét RescueFlown vaikutusta suonensisdiseen volyymiin.
Hypertoninen komponentti, 7,5-prosenttinen NaCl, saa aikaan solunsisdisen veden nopean siirtymisen
verenkiertoon. Hypertonisen keittosuolan vaikutus hdvida kuitenkin nopeasti Na- ja Cl-ionien
poistuessa verenkierrosta. Dekstraanikomponentti pidentdd volyymivaikutusta, koska dekstraani jaa
verenkiertoon huomattavasti pidemméksi aikaa. 250 ml RescueFlowta antaa sellaisen
volyyminlisdyksen, joka vastaa sitd volyyminlisdystd, joka saadaan annettaessa laskimonsisdisesti 3
litraa kristalloidiliuoksia.

RescueFlown tilastollisesti merkittdvdd paremmuutta muihin vakiohoitomenetelmiin verrattuna
eloonjidmisen suhteen ei ole tutkittu klinisissd tutkimuksissa. Alaryhmid analysoitaessa hoito on
todettu hyodylliseksi traumapotilailla, joilla on kirurgista hoitoa vaativia penetroivia vammoja seka
tehohoitoa tarvitsevilla potilailla.

5.2 Farmakokinetiikka

Natriumkloridin ja dekstraani 70:n farmakokineettiset ominaisuudet eivdt muutu samanaikaisen
infuusion aikana. RescueFlow-infuusion jilkeen plasman natriumpitoisuus lisdéntyy 9-12 mmol ja
palautuu normaalille tasolle alle 4 tunnissa. Dekstraani 70:n puoliintumisaika plasmassa on 6-8 tuntia.
Dekstraani, jonka molekyylikoko on glomerulaarisen suodatuskynnyksen alapuolella (ts.
molekyylipaino on alle 50 000 D), erittyy muuttumattomana virtsan mukana, kun taas suuremmat
molekyylit joutuvat retikuloendoteliaaliseen jirjestelméin, jossa endogeeninen dekstranaasihajottaa
ne glukoosiksi.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Akuuteissa ja subakuuteissa Rescue Flown ja sen siséltimien vaikuttavien aineiden tutkimuksissa
henkilén painon mukaista klinistd annosta 4-5 kertaa suuremmat annokset ovat aiheuttaneet
toksisuutta, kuten sekavuutta, toimintojen hidastumista, oksentelua, syljenerityksen lisdéntymisti ja
joissakin tapauksissa kuoleman, jonka on useimmiten aiheuttanut hypertoninen natriumkloridi.

Tutkimuksissa, joissa tiineille kaneille ja hiirille annettiin pdivittdin 6-prosenttista dekstraani 70:ta
organogeneesin aikana 2-6 kertaa suurempina annoksina kuin yhden RescueFlow-yksikon sisdltdma
dekstraanimééri, havaittiin luuston kehityksen viivistymistd kummankin lajin sikiilld. Hiirilld
todettiin myds aivopullistumaa. Ei tiedetd, voimistaako hypertoninen komponentti tdtd. Valmisteen
vaikutuksia raskauden viimeisen kolmanneksen aikana ei ole tutkittu.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet
Suolahappo

Natriumhydroksidi
Injektionesteisiin  kdytettdva vesi



6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuutta ei ole tutkittu, tata lidkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden ldékevalmisteiden
kanssa.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Sailytys

Ei erityisid sdilytysohjeita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

PVC tai ei-PVC muovipussit. Valmiste toimitetaan pusseissa, jotka on pakattu suojaaviin
aluminoituihin pusseihin. Pussi on varustettu kiertoliittimelld ja letkulla.

Pakkauskoot: 6 x 250 ml ja 12 x 250 ml
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissa.

6.6 Kiytto- ja kiisittely-seki hivittimisohjeet

Ennen valmisteen kdyttod on tarkastettava silmdmaééréisesti, etteisiind ndy hiukkasia eiké se ole
varjadntynyt tai muuttanut variddn.
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PRODUKTRES UME
1 LAKEMEDLETS NAMN
RescueFlow infusionsvitska, 16sning

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 000 ml innehaller

Aktivt innehdllsdmne Kvantitet
Dextran 70 for injektion 60 g
Natriumklorid 75 g

Betréffande hjilpdmnen se 6.1

pH 3.5 till 7.0

3 LAKEMEDELS FORM

Infusionsvétska, 16sning.

Vitskan ar klar och farglos.

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Initial behandling av hypovolemi med hypotoni i samband med trauma.

4.2 Dosering och adminis treringssitt

RescueFlow ges som en engangsdos om 250 ml intravendst som initial behandling efter stabilisering
av patienten frimst med avseende pé respiration och blodning. RescueFlow ska ges som snabb
mtravends infusion (hela dosen pa tva till fem minuter). Behandling med RescueFlow bor omedelbart
foljas av tillforsel av isotona losningar, som doseras efter patientens kliniska behov.

4.3 Kontraindikationer

Kénd 6verkénslighet mot aktiva innehallsdémnen eller ndgot hjdlpdmne.
Graviditet strax fore forlossning eller i samband med forlossning (se under 4.6).

44 Varningar och forsiktighet

Forsiktighet bor iakttagas om patienten samtidigt behandlas med farmaka som paverkar
koagulationsstatus. Den méingd dextran 70 som ingér i RescueFlow (15 g) paverkar i sig inte
blodningstiden d& fordndringar av hemostasen endast upptréder vid doser dver 1,5 g dextran/kg
kroppsvikt. Aggressiv vitskeresuscitering kan emellertid leda till utspddning av
koagulationsfaktorerna i sddan utstrackning att blodningsdiates kan uppkomma.

Eftersom RescueFlow &r en potent volymexpander bor forsiktighet iakttagas vid behandling av
patienter med sviktande hjartfunktion.

Hypertona losningar skall anvéindas med forsiktighet i patienter med diabetes mellitus med svér
hyperglykemi och hyperosmolalitet. Om detta tillstind &r ként eller misstéinks bér annan
vitskebehandling overvégas.



Vid infusion av hypertona natriumldsningar utan kolloid till patienter med kronisk njursjukdom har
kliniskt relevant hyperkalemi observerats.

Forbehandling med haptendextran (Promiten) har visats minska risken for 6verkénslighetsreaktioner
vid dextrananvéndning. I de kliniska studier som gjorts fér dokumentation av RescueFlow for initial
behandling av traumainducerad hypotoni gavs ej sddan forbehandling. Beroende pa hur akut
chocktillstindet ar bor forbehandling med haptendextran évervigas om det finns tillgéngligt. 1 de fall
haptendextran inte anvands bor den potentiellt hogre risken for anafylaktisk reaktion vigas mot nyttan
for patienten.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6 vriga interaktioner
Inga kénda. Se dock 4.4.

4.6 Graviditet och amning

Klinisk erfarenhet fran behandling av gravida kvinnor saknas. I djurstudier har fosterpaverkan noterats
med dextran 70 (se 5.3). Huruvida dessa data dr relevanta for ménniska ar ej kint.

Anafylaktiska reaktioner hos modern har i samband med forlossning observerats ge anoxi hos fostret.
Fosterddd eller neurologiska skador har intrdffat nir infusionslosning nnehdllande dextran 40 har
givits till modern utan féregéende injektion av haptendextran (Promiten).

RescueFlow bor inte ges till gravida kvinnor i graviditetens shutskede eller vid forlossning.

Amning:
Det dr inte ként i vilken omfattning RescueFlow passerar 6ver i brostmjolk. Vad betraffar de aktiva
substanserna s& anses anviandning hos ammande modrar inte innebdra nagon risk for barnet.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvéinda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Biverkningar hénforbara till RescueFlow har ej observerats i de kliniska traumastudierna. Lokal
smérta vid infusionsstéllet har observerats hos friska frivilliga. Denna smérta lindrades av forsiktig
massage ovanfor injektionsstillet. Se under 4.4 betrdffande risken for anafylaktiska reaktioner mot
dextran och anvidndningen av haptendextran.

49 Overdosering

Ej relevant. RescueFlow, 250 ml, ges som engangsdos.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper
ATC: BOSAAOS

Béde dextran 70 och natriumklorid bidrar till effekten av RescueFlow pa intravaskulir volym. Den
hypertona komponenten, 7,5% NaCl, dstadkommer en snabb flux av frimst intracellulidrt vatten till
blodbanan. Effekten av hyperton koksaltlosning avtar dock snabbt till foljd av utsvimning av Na och
Cl fran blodbanan. Dextrankomponenten bidrar till forlingd volymseffekt eftersom dextran 70 stannar
kvar i cirkulationen under betydligt lingre tid. Den intravaskulira volymokning som erhalles med 250
ml RescueFlow har visats vara tvé till tre gdnger den infunderade volymen, vilket motsvarar den
volymokning som erhdlls efter intravends tillforsel av 3 liter kristalloidlosning. Statistiskt sékerstilld
Okning 1 overlevnad for RescueFlow jamfort med standardbehandling har inte demonstrerats for



totalpopulationen i de kliniska provningarna. I subgruppanalyser har behandlingsfordelar observerats
for patienter med svarare trauma sdsom vid penetrerande skador som kraver kirurgisk behandling och
for patienter for vilka intensivvard krévs.

5.2 Farmakokinetiska uppgifter

De farmakokinetiska egenskaperna hos natriumklorid respektive dextran 70 fordndras inte vid
samtidig infusion. Efter infusion av RescueFlow okar natriumkoncentrationen i plasma med 9 till 12
mmol och &tergar till normal nivd inom 4 timmar. Halveringstiden i plasma for dextran 70 &r 6 till 8
timmar. Dextran med molekylstorlek under troskeln for glomeruldr filtration (d.v.s. med molekylvikt
lagre dn 50 000 D) utsondras oférdndrat i urinen medan storre molekyler tas upp i RES dér de bryts
ner till glukos av endogent dextranas.

53 Prekliniska s dkerhetsuppgifter

I akuta och subakuta toxikologiska studier av RescueFlow och ingdende aktiva komponenter har doser
4 till 5 gdnger hogre dn den kliniska dosen i forhéllande till kroppsvikten givit toxiska effekter sésom
desorientering, inaktivitet, krékning, 6kad salivutsondring och nagra fall av letalitet, huvudsakligen
orsakade av den hypertona natriumkomponenten.

I studier dér driktiga kaniner och moss gavs 6% dextran 70 dagligen under organogenesen, i doser tva
till sex ganger hogre 4n vad som motsvaras av dextraninnehéllet i en enhet RescueFlow till ménniska,
noterades fordrdjd benbildning i foster hos bada species. Hos mdss noterades dven en kning i
forekomst av exencephali. Det dr inte ként om den hypertona komponenten kan forstarka detta. Studier
omfattande graviditetens sista trimester har ej gjorts.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Saltsyra
Natriumhydroxid
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibilite ter
Da blandbarhetsstudier saknas, skall detta likemedel inte blandas med andra likemedel.

6.3 Hallbarhet

3 ar
6.4 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Inga sérskilda.

6.5 Forpackningstyp och inne hill
Plastpasar av PVC eller icke-PVC. Dentillhandahalls pase insvept i en aluminiserad skyddande pase.
Plastpasen dr forsedd med en infusionsport och en slang.

Forpackningsstorlekar: 6 x 250 ml och 12 x 250 ml.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Anvisningar for anviindning och hantering samt destruktion

Fore anviandning ska produkten kontrolleras med avseende pa partiklar och fargning/missfargning.
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