Fresenius Kabi Polska Sp. z 0.0.

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Furosemide Kabi 20 mg/2 ml roztwér do iniekcji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda amputka po 2 ml zawiera 20 mg furosemidu (Furosemidum) co odpowiada 10 mg furosemidu
w 1 ml

Zawarto$¢ sodu w amputce: 7.4 mg (3,7 mg w ml).

Pelny wykaz substancji pomocriczych, patrz punkt 6.1

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwoér do iniekcji.

Przezroczysty, bezbarwny lub prawie bezbarwny roztwor.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Obrzek i (lub) wodebrzusze spowodowane chorobami serca lub watroby.
Obrzegk spowodowany chorobami nerek (w przypadku zespotu nerczycowego nalezy
w pierwszej kolejnosci leczy¢ chorobg podstawowa).

e  Obrzek pluc (np. w przypadku ostrej niewydolnosci serca).

e Przeiom nadci$nieniowy (jako uzupelnienie innego postgpowania leczniczego).

Pozajelitowe nodawanie furosemicu wskazane jest w przypadkach, w ktorych wymagana jest szybka
i skuteczna diureza, a podanie doustne jest niemozliwe lub nieskuteczne.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Ogolnie

Zawsze nalezy stosowac najniniejsza dawke, zapewniajaca pozadana reakcje.

Czas leczenia powinien by¢ ustaiony przez lekarza, w zaleznosci od rodzaju i stopnia nasilenia
choroby.

Pozajelitowe podanie furosemiau jest wskazane w przypadkach, w ktérych podanie doustne jest
niemozliwe lub nieskuteczne (np. w przypadku zmniejszonego wchianiania jelitowego) lub, gdy
niezbedne jest szybkie duiatanie lekn. Jezeli lek podawany jest pozajelitowo, zaleca sig rozpoczgcie
podawania doustinego tak szybxo, jak to mozliwe.

Aby osiagnac maksymalug skutzczi.o3¢ i zapobiec przeciwnemu dziataniu zaleca si¢ podawanie
furosemidi: we wlewie cigatym zaraiast w powtarzanych bolusach.

Kiedy niernoiliwe jest podawanis {urosemidu we wlewie ciaglym, w celu kontynuowania leczenia po
podaniu jednej lub kitku dawek w sy bkim bolusie, korzystniej jest poda¢ kilka matych dawek
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w krotkich odstgpach czasu (co okoto 4 godziny) niz podawaé w bolusie wieksze dawki w dtuzszych
odstegpach czasu.

Dozylnie furosemid nalezy podawaé powoli, nie szybciej niz 4 mg na minute oraz nie nalezy podawac¢
innych produktow leczniczych w tej samej strzykawce.

Podanie domigsniowe furosemidu musi by¢ ograniczone jedynie do wyjatkowych przypadkow, kiedy
niemozliwe jest doustne lub dozylne podanie leku. Nalezy zaznaczy¢, ze domig$niowe podanie nie jest
odpowiednie W stanach ostrych, takich jak obrzegk pluc.

W przypadku braku przeciwwskazafl, zalecana dawka poczatkowa dla dorostych i mtodziezy W wieku
powyzej 15 lat wynosi 20 do 40 mg (1 lub 2 amputki), podawana dozylnie (badZ w wyjatkowych
przypadkach domig$niowo); maksymalna dawka jest zalezna od indywidualnej reakcji pacjenta na
leczenie. Jezeli wymagane jest zastosowanie wigkszej dawki, nalezy ja zwigkszac¢ jednorazowo 0O 20
mg i nie podawac czesciej niz co 2 godziny.

U os6b dorostych, maksymalna zalecana dawka dobowa furosemidu wynosi 1500 mg.

Zmniejszenie masy ciata spowodowane nasilong diureza nie powinno byé wigksze niz
1 kg/dobg.

Dzieci i mlodziez (w wieku ponizej 18 lat)
Dozylne podanie furosemidu dzieciom i miodziezy W wieku ponizej 15 lat, zalecane jest tylko
w wyjatkowych przypadkach.

Dawke nalezy dostosowa¢ do masy ciala, a salecana dawka wynosi 0,5 - 1 mg/kg masy ciata na dobg,
maksymalnie do calkowitej dawki dobowej 20 mg.

Zaburzenia czynnoSci nerek
U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek (stezenie kreatyniny w 0SOCZU >5 mg/dl), nie
zaleca si¢ stosowania wlewu 0 szybkosci wigkszej niz 2,5 mg na minutg.

Pacjenci w podesziym wieku
7alecana dawka poczatkowa wynosi 20 mg na dobe, zwigkszana stopniowo az do uzyskania
pozadanej reakcji.

Specjalne zalecenia dotyczace dawkowania
U dorostych dawka jest okreélana nastgpujaco:

Obrzek zwiqzany z przewleklq i ostrq -astoinowq niewydolnosciq serca

7alecana dawka poczatkowa wynosi 20 do 40 mg na dobe. W razie koniecznosci, dawkg mozna
dostosowaé w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie.

Dawka dobowa powinna by¢ podana w dwoch lub trzech dawkach podzielonych w przewleklej
zastoinowej niewydolnosci serca, a W postaci bolusa w ostrej zastoinowej niewydolnosci serca.

Obrzek zwiqzany = chorobami nerek

7alecana dawka poczatkowa wynosi 20 do 40 mg na dobe. W razie koniecznosci, dawkg mozna
dostosowaé w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie. Catkowita dawkg dobowa mozna podac
w dawce pojedynczej lub w kilku dawkach podzielonych.

Jezeli zastosowanie tej dawki nie powoduje pozadanego zwickszenia wydalania ptynow, wowczas
nalezy poda¢ furosemid w ciaglym wlewie dozylnym, o poczatkowej szybkosei 50 mg do 100 mg na
godzing.
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Przed zastosowaniem furosemidu nalezy skorygowaé hipowolemie, niedocinienie, zaburzenia
rownowagi kwasowo - zasadowej i elektrolitowej.

U pacjentow dializowanych, zazwyczaj stosowana dawka podtrzymujaca wynosi od 250 mg do
1500 mg na dobe.

Z powodu zwigkszonego ryzyka wystqpienia dziatari niepoiqdanych u pacjentéw z zespolem
nerczycowym, dawke leku naley dostosowaé ostroznie.

Przelom nadcisnieniowy (jako uzupelnienie innego postepowania leczniczego)

Zalecana dawka poczatkowa w przetomie nadcisnieniowym wynosi 20 mg do 40 mg, podawana we
wstrzyknigciu dozylnym w postaci bolusa. W razie koniecznos$ci, dawke mozna dostosowaé

w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie.

Obrzek zwiqzany z chorobami waqtroby

Jezeli bezwzglednie konieczne jest dozylne podawanie leku, dawka poczatkowa powinna wynosié¢ od
20 mg do 40 mg. Dawke mozna dostosowa¢ w zaleznosci od reakcji pacjenta na leczenie. Catkowita
dawka dobowa moze by¢ podana w dawce pojedynczej lub w kilku dawkach podzielonych.

Furosemid moze by¢ stosowany w skojarzeniu z antagonistami aldosteronu w przypadkach, w ktorych
preparaty te sa nieskuteczne w monoterapii. Aby unikna¢ objawow niepozadanych, takich jak objawy
ortostatyczne lub zaburzenia rownowagi elektrolitowej i kwasowo — zasadowej lub encefalopatia
watrobowa, nalezy ostroznie dostosowa¢ dawke w celu uzyskania stopniowej utraty ptynow.

Zastosowana dawka moze powodowac u dorostych zmniejszenie masy ciata wynoszace okoto 0,5 kg
na dobe.

Obrzek pluc (w ostrej niewydolnosci serca)

Dawka poczatkowa furosemidu podawana dozylnie wynosi 40 mg. Jezeli wymaga tego stan pacjenta,
po 30 - 60 minutach mozna poda¢ nastgpna dawke 20 mg do 40 mg furosemidu we wstrzyknigciu.
Furosemid nalezy stosowac jako uzupelnienie innego postepowania leczniczego.

Instrukcja dotyczaca rozcienczenia produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancjg czynna lub ktorakolwiek substancje pomocniczg preparatu Furosemide
Kabi.

Pacjenci z niewydolnoscia nerek, ze skapomoczem/bezmoczem, nie reagujacy na leczenie
furosemidem.

Niewydolnos¢ nerek spowodowana zatruciem substancjami nefrotoksycznymi lub hepatotoksycznymi.
Pacjenci w stanie przedspiaczkowym lub w stanie $piaczki na skutek encefalopatii watrobowe;j.

Pacjenci z cigzka hipokaliemia, cigzka hiponatremia, hipowolemia z towarzyszacym lub nie
niedoci$nieniem tetniczym lub odwodnieniem.

Pacjenci z nadwrazliwos$cia na sulfonamidy (np. pochodne sulfonylomocznika lub antybiotyki z grupy
sulfonamiddéw).

Furosemid jest przeciwwskazany podczas karmienia piersiq (patrz punkt 4.6).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczgce stosowania
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Nalezy zachowa¢ szczegolna ostrozno$¢ w nastgpujacych przypadkach:

e Pacjenci z czgSciowym zwezeniem drogi odptywu moczu (np. pacjenci z przerostem
gruczofu krokowego). Nalezy monitorowa¢ ilo$¢ wydalanego moczu.

e Pacjenciz niedocignieniem tetniczym lub ze zwigkszonym ryzykiem w przypadku
przedtuzonego obnizenia ci$nienia tgtniczego (pacjenci ze zwezeniem tgtnic wiencowych
lub zwezeniem tetnic mozgu).

e Pacjenci z jawna lub utajong cukrzyca lub zaburzeniami glikemii (konieczne jest
regularne monitorowanie stgzenia glukozy we krwi).

e Pacjenci z dng moczanowg i hiperurykemia (nalezy regularnie monitorowac stgzenie
kwasu moczowego W surowicy krwi).

e Pacjenciz chorobami watroby lub z zespolem watrobowo-nerkowym (zaburzenia
czynnosci nerek zwiazane z cigzka choroba watroby).

o Hipoproteinemia (zwiazana z zespolem nerczycowym; dziatanie furosemidu moze by¢
zmniejszone, a zwigkszona jego ototoksycznosc).

e Jednoczesne podawanie z solami litu (wymagane jest monitorowanie stgzenia litu, patrz
punkt 4.5).

e Ostra porfiria (podawanie diuretykow w ostrej porfirii uznaje si¢ za niebezpieczne; nalezy
zachowaé 0stroznosc).

Nalezy zachowa¢ ostroznosé podczas dostosowywania dawki w nastepujqcych przypadkach:

e Zaburzenia elektrolitowe (np. hipokaliemia, hiponatremia).

e Zaburzenia gospodarki wodnej, odwodnienie, zmniejszenie objgtosci krwi krazacej,
powodujace zapasC sercowo - naczyniowa i mozliwo$é wystapienia zakrzepicy 1 zatoru,
szczegblnie u pacjentow w podesziym wieku, stosujacych duze dawki preparatu.

e  Ototoksycznos¢ (jezeli lek podawany jest z szybkoscia wigksza niz 4 mg/ml); jednoczesne
podawanie z innymi preparatami ototoksycznymi moze zwigkszy¢ ryzyko jej wystapienia,
patrz punkt 4.5.

e Podawanie duzych dawek.

e Podawanie w postepujacych i ciezkich chorobach nerek.

e Podawanie z sorbitolem. Jednoczesne podawanie obu substancji moze powodowac
zwigkszone odwodnienie (sorbitol moze spowodowad dodatkowa utratg plynow
wywolujac biegunke).

e Podawanie w toczniu rumieniowatym.

e Podawanie lekow wydtuzajacych odstep QT.

e  Weczeéniaki (mozliwos¢ wystapienia wapnicy nerkowej/kamicy nerkowej; nalezy
monitorowa¢ czynnos¢ nerek oraz przeprowadzaé badania ultrasonograficzne).

U wezeéniakow z zespolem zaburzen oddychania, leczenie moczopedne z zastosowaniem
furosemidu w pierwszych tygodniach zycia moze zwickszy¢ ryzyko wystapienia
przetrwalego przewodu tgtniczego Botala.

Podczas leczenia furosemidem, zaleca si¢ regularne monitorowanie stgzenia sodu, potasu i kreatyniny
w osoczu. Szczegodlna ostroznose zalecana jest w przypadku pacjentow z grupy duzego ryzyka
wystapienia zaburzen elektrolitowych lub w przypadku znaczacej dodatkowej utraty ptynow (np.

z powodu Wymiotow lub biegunki).

Nalezy wyrowna¢ hipowolemig lub odwodnienie oraz inne znaczace zaburzenia gospodarki
clektrolitowej lub rownowagi kwasowo — zasadowej.

Produkt leczniczy zawiera mniej niz 1 mmol sodu (23 mg) w ampulce, co oznacza, 7e w zasadzie nie
zawiera sodu.

Nadwrazliwo$é na $wiatto: Odnotowano przypadki reakcji nadwrazliwosci na $wiatto zwiazane ze
stosowaniem diuretykow tiazydowych (patrz punkt 4.8). Jezeli w trakcie stosowania leku wystapi
reakcja nadwrazliwosci na éwiatlo, zaleca sig przerwanie leczenia. Jezeli konieczne jest ponowne
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zas'tosowanie diuretyku tiazydowago, zaleca si¢ ostonigcie powierzchni skory narazonych na dziatanie
swiatla stonecznego lub sztucznego UVA.

Sportowcy:
Nalezy zwroci¢ uwage sportowcow na fakt, ze produkt leczniczy zawiera substancjg czynna, ktéra
moze da¢ pozytywny wynik w testach dopingowych.

4.5 Interakeje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Jednoczesne stosowanie nie zalecane

Lit

Furosemid moze zmniejsza¢ wydalanie litu, powodujac nasilenie dziatania kardiotoksycznego oraz
toksycznosci litu. Z tego powodu jednoczesne stosowanie nie jest zalecane (patrz punkt 4.4).

W przypadku koniecznosci jednoczesnego stosowania, nalezy doktadnie monitorowaé stgzenie litu we
krwi oraz odpowiednio dostosowaé dawke litu.

Jednoczesne stosowanie wymagajace zachowania ostroznos$ci

Karbamazepina i aminoglutetymid
Jednoczesne stosowanie karbamazepiny lub aminoglutetymidu moze zwiekszy¢ ryzyko wystapienia
hiponatremii.

Wodzian chloralu

W pojedynczych przypadkach, dozylne podanie furosemidu w ciagu 24 godzin przed podaniem
wodzianu chloralu, moze powodowac¢ nagle zaczerwienienie twarzy, nadmierne pocenie sie, niepokdj,
nudnosci, podwyzszenie cisnienia tetniczego krwi i tachykardie. Z tego powodu nie zaleca sie
Jjednoczesnego podawania furosemidu i wodzianu chloralu.

Inne leki przeciwnadci$nieniowe
Dzialanie niektérych lekéw przeciwnadcisnieniowych (diuretyki oraz inne leki obnizajace ciénienie
krwi) moze by¢ nasilone podczas jednoczesnego stosowania furosemidu.

Inhibitory enzymu konwertujacego angiotensyne¢ (ACE) oraz antagonisci receptora
angiotensyny II (ARA)

Dziafanie hipotensyjne i (lub) wplyw na nerki sq nasilone w przypadku hipowolemii. Postepowanie
nalezy okresli¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta, zaleca si¢ zmnigjszenie dawki lub odstawienie
furosemidu trzy dni przed rozpoczgciem stosowania inhibitora ACE, lub mozna rozwazy¢ jednoczesne
stosowanie inhibitora enzymu konwertujacego angiotensyng w malej dawce.

U pacjentow stosujacych leki moczopgdne moze wystapi¢ nasilone niedocisnienie oraz pogorszenie
czynnosci nerek. Zaburzenia czynnosci nerek moga wystapi¢ rowniez po pierwszym jednoczesnym
zastosowaniu lub po pierwszym podaniu duzych dawek inhibitora ACE lub antagonisty receptora
angiotensyny II.

Tiazydy

Wystepuje diuretyczne dziatanie synergiczne, jako rezultat interakcji pomigdzy furosemidem

i tiazydami.

Preparaty przeciwcukrzycowe

Moze nastapi¢ zmniejszenie tolerancji glukozy, poniewaz furosemid moze ostabia¢ dziatanie lekow

przeciwcukrzycowych.

Metformina
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Stezenie metforminy we krwi moze by¢ zwigkszone przez furosemid. Metformina moze natomiast
zmniejsza¢ stezenie furosemidu. Istnieje zwigkszone ryzyko wystapienia kwasicy mleczanowe]
w przypadku zaburzen czynnosci nerek.

Kolestyramina i kolestypol
Preparaty te moga zmniejszac biodostgpnos¢ furosemidu.

Glikozydy nasercowe (np. digoksyna)

Zmniejszenie steZzenia potasu moze zwicksza¢ toksycznos¢ naparstnicy; z tego powodu nalezy
monitorowaé stgzenie potasu.

Niektore zaburzenia elektrolitowe moga zwigkszad toksyczno$é jednoczesnie stosowanych lekow,
ktore moga powodowac wydluzenie odstepu QT.

Fibraty

Podczas jednoczesnego stosowania moze doj$¢ do zwigkszenia stezenia we krwi furosemidu
i pochodnych kwasu fibrowego (np. klofibrat i fenofibrat) (szczegolnie w przypadku
hipoalbuminemii). Nalezy kontrolowac nasilenie dzialania/toksyczno$ci obu preparatow.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne i duze dawki salicylanéw

Niesteroidowe leki przeciwzapalne, (w tym koksyb) moga wywola¢ ostra niewydolnos$é nerek

w przypadku wystepujacej wezesnie] hipowolemii oraz zmniejszaé dziatanie moczopedne,
natriuretyczne i przeciwnadcisnieniowe furosemidu. Podczas jednoczesnego stosowania duzych
dawek salicylanow wystepuje zwigkszona sktonnosé do ich toksycznosci, na skutek zmniejszonego
wydalania z moczem lub zaburzen czynnosci nerek.

Preparaty ototoksyczne (np. aminoglikozydy, cisplatyna)

Furosemid moze nasila¢ dziatanie ototoksyczne niektorych lekow, na przykiad cisplatyny lub
antybiotykow aminoglikozydowych, takich jak kanamycyna, gentamycyna i tobramycyna, szczegolnie
u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek. Poniewaz moze to doprowadzi¢ do nieodwracalnych
uszkodzen, leki te moga by¢ stosowane jednoczesnie z furosemidem tylko w przypadku, kiedy istnieja
wyrazne wskazania medyczne.

Preparaty nefrotoksyczne (np. polimyksyna, aminoglikozydy, organiczne zwigzki platyny, leki
immunosupresyjne, jodowe $rodki kontrastujace, foskarnet, pentamidyna)

Furosemid moze nasili¢ dziatania niepozadane lekow nefrotoksycznych (np. niektore antybiotyki,
takie jak: cefalorydyna, cefaleksyna, polimyksyna i aminoglikozydy).

Antybiotyki z grupy cefalosporyn — zaburzenia czynnos$ci nerek moga wystapi¢ u pacjentow
leczonych furosemidem i duzymi dawkami niektorych cefalosporyn.

Istnieje ryzyko wystapienia dzialania cytotoksycznego, jezeli cisplatyna i furosemid podawane sa
jednoczes$nie. Ponadto dzialanie nefrotoksyczne cisplatyny moze zosta¢ nasilone, jesli furosemid nie
jest podawany w matych dawkach (np. 40 mgu pacjentow z prawidtowa czynnoscig nerek) i u
pacjentow z dodatnim bilansem ptynowym, w celu wywolania wymuszonej diurezy podczas leczenia

cisplatyna.

Leki wydalane w znacznym stopniu przez kanaliki nerkowe

Probenecyd, metotreksat i inne leki, ktore tak jak furosemid wydalane sa przez kanaliki nerkowe,
moga oslabia¢ dziatanie furosemidu.

Preparaty blokujace obwodowe receptory adrenergiczne
Dziatanie tych lekow moze by¢ nasilone podczas jednoczesnego podawania furosemidu.

Fenobarbital i fenytoina
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Dziatanie furosemidu moze by¢ ostabione podczas jednoczesnego podawania wyzej wymienionych
preparatow.

Sukcynylocholina
Furosemid moze nasilaé dziatanie sukcynylocholiny.

Sukralfat
Nalezy zachowa¢ dwugodzinny odstep pomigdzy doustnym przyjeciem furosemidu i sukralfatu,
poniewaz sukralfat zmniejsza wechtanianie jelitowe furosemidu, przez co ostabia jego dziatanie.

Tubokuraryna i pochodne kuraryny
Dzialanie zwiotczajace migsnie moze by¢ nasilone przez furosemid.

Glikokortykosteroidy, karbenoksolon, §rodki przeczyszczajace

Jednoczesne stosowanie furosemidu z glikokortykosteroidami, karbenoksolonem lub $rodkami
przeczyszczajacymi moze powodowa¢ zwigkszona utratg potasu. Lukrecja dziala w ten sam sposob
jak karbenoksolon. Podczas jednoczesnego podawania z glikokortykosteroidami nalezy wzia¢ pod
uwage mozliwos¢ wystapienia hipokaliemii, mogacej sig nasili¢ w przypadku naduzywania srodkow
przeczyszezajacych. Poniewaz moze to doprowadzi¢ do nieodwracalnych uszkodzen stuchu,
jednoczesne stosowanie tych preparatow jest dopuszczalne tylko w przypadku wyraznych wskazan
medycznych.

Nalezy monitorowac stgzenie potasu.

Teofilina
Dziatanie teofiliny i kuraropodobnych lekow zwiotczajacych migénie moze by¢ nasilone.

Chinolony
Hipokaliemia spowodowana jednoczesnym podawaniem chinolonéw moze by¢ przyczyna wydluzenia
odstepu QT.

Aminy presyjne (np. epinefryna, norepinefryna)
Jednoczesne stosowanie z furosemidem moze ostabi¢ dzialanie amin presyjnych.

Inne interakcje

Jednoczesne stosowanie cyklosporyny i furosemidu zwiazane jest ze zwigkszonym ryzykiem
wystapienia dnawego zapalenia stawow.

Hipokaliemia wywolana przez furosemid zwieksza toksycznos¢ niektorych jednoczesnie podawanych
lekow wywotujacych torsades de pointes (leki przeciwarytmiczne klasy la i klasy 111, takie jak
amiodaron, sotalol, dofetylid, ibutylid). Zalecane jest monitorowanie stgzenia potasu w 0soczu

i wykonywanie badan EKG.

4.6 Cigza i laktacja

Poniewaz furosemid przenika przez fozysko, podczas ciazy powinien by¢ stosowany krotko i tylko
jesli istnieja istotne wskazanie medyczne.

Diuretyki nie sa odpowiednie do rutynowego leczenia nadciénienia i obrzgkow wystepujacych
w ciazy, poniewaz zmniejszaja przeplyw fozyskowy i w konsekwencji hamuja wzrost ptodu.

Leczenie furosemidem w czasie ciazy wymaga monitorowania stezenia elektrolitow, wartosci
hematokrytu oraz wzrostu plodu.

W badaniach na zwierzgtach obserwowano toksyczny wplyw na rozmnazanie (patrz punkt 5.3).
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Fur(_)semid osigga w krwi pgpowinowej 100% stezenia osoczowego u matki. Do chwili obecnej nie ma
doniesiefi dotyczacych wystapienia zaburzen rozwojowych plodu u ludzi, ktérych przyczyna mogloby
by¢ _narazenie na furosemid. Jednak nie ma wystarczajacych doswiadczen pozwalajacych stwierdzié,
czy istnieje potencjalna mozliwos¢ uszkodzenia zarodka/plodu.

W przypadku stosowania furosemidu w czasie ciazy, u ptodu moze wystapic¢ hiperkalciuria, wapnica
nerkowa i wtérna nadczynno$é przytarczyc. W rozwoju wewnatrzmacicznym moze by¢é réwniez
stymulowane wytwarzanie moczu przez ptéd.

Furosemid przenika do mleka kobiecego i hamuje laktacje. W takich przypadkach karmienie piersia
jest przeciwskazane (patrz punkt 4.3).

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Reakcja pacjenta na dzialanie furosemidu jest indywidualna, a z powodu obnizenia ci§nienia
tetniczego krwi zdoIno$¢ do prowadzenia pojazdow lub obstugiwania urzadzen mechanicznych moze
by¢ zaburzona. Ryzyko jest wigksze na poczatku leczenia, podczas zmian leczenia i po spozyciu
alkoholu.

4.8 Dzialania niepozadane

Ocena czgstosci wystepowania dziatan niepozadanych jest nastepujaca:

Bardzo czesto (=1/10)

Czgsto (=1/100 do <1/10)
Niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100)
Rzadko (=>1/10 000 do <1/1000)

(<1/10 000); czgstos¢ nieznana (nie moze by¢
oceniona na podstawie dostepnych danych)

Bardzo rzadko

Tak jak w przypadku innych lekow moczopednych, moga wystapi¢ nastepujace dziatania
niepozadane:

Badania diagnostyczne
Rzadko: w czasie leczenia furosemidem moze wystapic¢ zwigkszone stezenie cholesterolu

i trojglicerydow w surowicy krwi.

Zaburzenia serca

Przede wszystkim, w poczatkowym okresie leczenia oraz u pacjentow w podesztym wieku, bardzo
silna diureza moze doprowadzi¢ do obnizenia ci$nienia krwi, ktore jezeli bedzie dlugotrwate, moze
by¢ przyczyna objawoéw podmiotowych i przedmiotowych, takich jak: niedocisnienie ortostatyczne,
ostre niedocisnienie, uczucie ucisku w glowie, zawroty glowy, zapas¢ krazeniowa, zakrzepowe
zapalenie zyt lub nagly zgon (po podaniu domig$niowym lub dozylnym).

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego
Niezbyt czgsto: trombocytopenia - trombocytopenia moze sta¢ si¢ objawowa, zwlaszcza ze
zwigkszong tendencja do wystgpowania krwawien.
Rzadko: eozynofilia, leukopenia, zahamowanie czynnosci szpiku kostnego; w przypadku wystapienia
powyzszych objawow nalezy przerwacé leczenie.
Bardzo rzadko: niedokrwistosé¢ hemolityczna, niedokrwistosc aplastyczna, agranulocytoza.
Dziatanie moczopedne furosemidu moze doprowadzic lub przyczynic¢ si¢ do wystapienia hipowolemii
i odwodnienia, szczegolnie w przypadku pacjentow w podesztym wieku. Znaczne zmniejszenie
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objgtosci wewnatrznaczyniowej moze powodowa¢ zageszczenie krwi z tendencja do tworzenia sig
zakrzepow.

Zaburzenia ukladu nerwowego
Rzadko: parestezja, zawroty glowy pochodzenia bl¢dnikowego, zawroty glowy pochodzenia
osrodkowego, sennos¢, splatanie, uczucie ucisku w glowie.

Zaburzenia oka
Rzadko: niewyrazne widzenie; zaburzenia widzenia z objawami hipowolemii, ktora w cigzkich
przypadkach moze doprowadzi¢ do odwodnienia.

Zaburzenia ucha i blegdnika

Rzadko: zaburzenia stuchu i (lub) dzwonienie w uszach (brzeczenie) spowodowane przez furosemid
wystepuja rzadko i sa zazwyczaj przemijajace; prawdopodobiefistwo wystapienia jest wigksze

w przypadku szybkiego podania dozylnego, szczegélnie pacjentom z niewydolnoscia nerek lub
hipoproteinemia (np. w przebiegu zespolu nerczycowego).

Moze wystapi¢ szum uszny (przemijajacy).

Zaburzenia zoladka i jelit

Rzadko: nudnosci, wymioty i biegunka, anoreksja, zaburzenia zoladkowe, zaparcia, sucho$¢ blony
$luzowej jamy ustnej.

Bardzo rzadko: ostre zapalenie trzustki.

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Diuretyki moga nasili¢ lub ujawni¢ objawy ostrego zatrzymania moczu (zaburzenia oprézniania
pecherza, rozrost gruczotu krokowego lub zwezenie cewki moczowej), zapalenie naczyn, cukromocz,
przemijajace zwigkszenie stgzenia kreatyniny i mocznika we krwi.

Rzadko: srodmiazszowe zapalenie nerek.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czgsto: Swiad, reakcje skorne i ze strony bion $luzowych (np. wysypka pecherzowa, wysypka,
pokrzywka, plamica, rumien wielopostaciowy, zluszczajace zapalenie skory, nadwrazliwosé na
swiatlo).

Rzadko: zapalenie naczyn, zaostrzenie lub pojawienie sig tocznia rumieniowatego.

Zaburzenia mig§niowo — szKkieletowe i tkanki Igcznej
Rzadko: kurcze migsni nog, ostabienie. Furosemid moze zmniejsza¢ stezenie wapnia w osoczu
(w bardzo rzadkich przypadkach obserwowano tezyczke), przewlekle zapalenie stawow.

Zaburzenia endokrynologiczne
Furosemid moze zmniejszy¢ tolerancje glukozy. U pacjentow z cukrzycg moze doprowadzié¢ to do
pogorszenia parametréw metabolicznych; moze ujawnic sig cukrzyca utajona.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Moga wystapi¢ zaburzenia rownowagi wodno — elektrolitowej (hipokaliemia, hiponatremia

i zasadowica metaboliczna), zwlaszcza w przypadku diugotrwalego leczenia lub w przypadku
stosowania duzych dawek leku. Z tego wzgledu wskazane jest regularne monitorowanie st¢zenia
elektrolitow w surowicy (przede wszystkim potasu, sodu i wapnia). Moze wystapi¢ zmniejszenie
stgzenia potasu, szczegblnie w przypadku stosowania diety ubogiej w ten pierwiastek. Zwlaszcza

w przypadku jednoczesnej zmniejszonej podazy potasu i (lub) zwigkszonej pozanerkowej jego utraty
(np. na skutek wymiotow lub przewleklej biegunki), moze wystapi¢ hipokaliemia, spowodowana
zwigkszonym wydalaniem potasu z moczem. Pojawiaja si¢ objawy nerwowo — mig$niowe (ostabienie
migsni, parestezje, niedowlady), jelitowe (wymioty, zaparcia, wzdecia), nerkowe (wielomocz,
nadmierne pragnienie) i sercowe (zaburzenia rytmu i przewodzenia). Znaczna utrata potasu moze
doprowadzi¢ do porazennej niedroznosci jelit lub zaburzen swiadomosci, ze Spiaczka w skrajnych

9

Rev: NR/MRP/day 90/Nov 2007 spcen-furosemide20ma/2ml-051205.doc



Fresenius Kabi Polska Sp. z 0.0.

przypadkach. Oprocz tego, istniejace choroby (np. marskos¢ watroby lub niewydolnosé serca),
stosowane jednoczesnie leki (patrz punkt 4.5) i dieta mogg by¢ przyczyna niedoboréw potasu.
W takich przypadkach niezbedne jest odpowiednie monitorowanie st¢zenia potasu, jak réwniez
uzupetnianie jego niedoboru.

Z powodu zwigkszonego wydalania sodu z moczem, moze wystapié hiponatremia

z towarzyszacymi jej objawami, szczeg6lnie w przypadku stosowania diety niskosodowej. Najczesciej
obserwowanymi objawami niedoboru sodu sa; apatia, kurcz mig$ni tydki, brak pragnienia, ostabienie,
sennos¢, wymioty i splatanie.

Zwigkszona utrata wapnia z moczem moze prowadzi¢ do wystapienia hipokalcemii, ktéra moze
w rzadkich przypadkach powodowac¢ tezyczke.

U pacjentéw ze zwigkszong utrata magnezu z moczem, moze rzadko wystapic tezyczka lub zaburzenia
rytmu serca, spowodowane hipomagnezemia.

U niektorych pacjentéw moze wystapi¢ zwiekszone stezenie kwasu moczowego oraz napady dny
Mmoczanowe;j.

Moze wystapi¢ zasadowica metaboliczna lub istniejaca wezesniej zasadowica metaboliczna
(np. w przebiegu niewyrownanej marskosci watroby) moze ulec nasileniu po zastosowaniu
furosemidu.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Rzadko: stany goraczkowe; po podaniu domig$niowym moze wystapi¢ reakcja miejscowa, taka jak
bol.

Cigza, polég i okres okoloporodowy
U wezesniakow leczonych furosemidem moze wystapi¢ kamica nerkowa i (lub) wapnica nerek
z powodu odktadania si¢ wapnia w tkance nerek.

U wezesniakow z zespotem zaburzen oddychania, leczenie moczopedne furosemidem w pierwszych
tygodniach zycia moze zwigkszy¢ ryzyko przetrwalego przewodu tetniczego Botala.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Rzadko: cigzkie reakcje anafilaktyczne i rzekomoanafilaktyczne, takie jak wstrzas anafilaktyczny

(leczenie, patrz punkt 4.9).

Zaburzenia watroby i drég zolciowych
Cholestaza wewnatrzwatrobowa, zoltaczka cholestatyczna, niedokrwienie watroby, zwigkszenie
aktywnosci transaminaz watrobowych.

4.9 Przedawkowanie
Obraz kliniczny ostrego lub przewlekiego przedawkowania leku jest uzalezniony od wielkosci

przyjetej dawki i stanowi konsekwencje utraty ptynow i elektrolitow (np. hipowolemia, odwodnienie,
zaggszezenie krwi, zaburzenia rytmu serca w tym blok AV oraz migotanie komér) z powodu nasilonej

diurezy.

a) Objawy
- Objawy zaburzen to: stan majaczeniowy, cigzkie niedocisnienie tetnicze (prowadzace do wstrzasu),
ostra niewydolnos$¢ nerek, zakrzepica, porazenie wiotkie, apatia i stan splatania.

b) Leczenie
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- Po zaobserwowaniu pierwszych objaw6w wstrzasu (niedocisnienie, nadmierne pocenie sig,
nudnosci, sinica) nalezy natychmiast przerwa¢ podawanie leku, utozy¢ pacjenta z glowa ponizej
tulowia i umozliwi¢ mu swobodne oddychanie.

- Podanie ptynéw i wyréwnanie zaburzen elektrolitowych; monitorowanie metabolizmu, zapewnienie
prawidtowej diurezy.

- Postgpowanie w przypadku wstrzasu anafilaktycznego:

rozcieficzy¢ 1 ml 1:1000 roztworu adrenaliny w 10 ml i w powolnym wstrzyknigciu podaé | ml
powstatego roztworu (dawka adrenaliny - 0,1 mg) - nalezy monitorowacé tetno i cisnienie oraz
ewentualne zaburzenia rytmu serca. Jezeli jest to konieczne mozna powtorzy¢ podanie adrenaliny.
Nastepnie nalezy poda¢ we wstrzyknigciu dozylnym glikokortykosteroid (np. 250 mg
metyloprednizolonu), wstrzykniecie mozna powtorzy¢ w razie koniecznosci.

Wymienione powyzej dawki lekéw nalezy dostosowaé dla dzieci na podstawie masy ciata.

Nalezy doprowadzi¢ do przywrécenia prawidtowej objetosci krwi krazacej za pomoca dostgpnych
srodkow, zastosowac oddychanie wspomagane, podaé tlen, a w przypadku wstrzasu anafilaktycznego
preparaty przeciwhistaminowe.

Nie jest znane specyficzne antidotum dla furosemidu. Jezeli dojdzie do przedawkowania podczas
podawania pozajelitowego, nalezy zastosowac leczenie objawowe i podtrzymujace. Hemodializa nie
przyspiesza eliminacji furosemidu.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: silnie dziatajace leki moczopedne
Kod ATC: C03CA01

Preparat Furosemide Kabi jest silnym, szybko dziatajacym lekiem moczopednym.

Z farmakologicznego punktu widzenia furosemid hamuje wchtanianie zwrotne jonow sodowych,
potasowych i chlorkowych przez btong luminalng ramienia wstepujacego petli Henlego. Z tego
powodu skutecznos¢ furosemidu jest uzalezniona od przenikania leku do $wiatla kanalikow
nerkowych, zaleznego od mechanizmu transportu anionéw. Dzialanie moczopedne leku jest
rezultatem zahamowania wchlaniania zwrotnego chlorku sodu w tej czesci petli Henlego.

W rezultacie, ilo$¢ wydalanego sodu moze zwiekszy¢ si¢ 0 35% w odniesieniu do przesaczania
kigbuszkowego sodu. Wtérnie do zwigkszonego wydalania sodu wystepuje zwickszone wydalanie
moczu i zwigkszone wydalanie potasu w kanalikach dystalnych. Zwigkszone jest rowniez wydalanie
soli wapnia i magnezu.

Furosemid hamuje sprzg¢zenie zwrotne w plamce gestej oraz wywotuje, zaleznie od dawki, pobudzenie
ukfadu renina — angiotensyna — aldosteron.

W przypadku niewydolnosci serca, furosemid powoduje szybkie zmniejszenie obciazenia wstepnego
serca (przez zwigkszenie pojemnosci naczyn krwionosnych). Ten wezesny wplyw na naczynia jest
prawdopodobnie wywierany za posrednictwem prostaglandyn i uzalezniony od prawidlowej czynnosci
nerek z aktywacja ukfadu renina — angiotensyna i niezaburzonej syntezy prostaglandyn. Z powodu
dzialania natriuretycznego, furosemid zmniejsza wrazliwos¢ naczyn krwiono$nych na katecholaminy,
ktéra jest nasilona u pacjentow z nadci$nieniem tetniczym.
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Dzm_}ame przeciwnadcisnieniowe furosemidu jest zwigzane ze zwigkszonym wydalaniem sodu,
zmniejszeniem objetosci krwi krazacej oraz ostabieniem reakcji migsni gladkich naczyn krwionosnych
na pobudzenie do skurczu.

Charakterystyka farmakodynamiczna

Dziala{zie moczopedne furosemidu wystepuje w ciagu 15 minut po podaniu dozylnym i w ciagu
I godziny po podaniu doustnym.

U zdrov\tych ochotnikéw wystepuje, zalezne od dawki, zwiekszenie diurezy i natriurezy po podaniu
furosefnldu (dawka 10 mg — 100 mg). Czas dzialania leku u zdrowych ochotnikéw po dozylnym
podaniu 20 mg furosemidu wynosi okoto 3 godzin, a po doustnym podaniu 40 mg - 3 do 6 godzin.

U chorych pacjentéw, zalezno$é pomigdzy stezeniem kanalikowym wolnego furosemidu i furosemidu
zwigzanego (okreslona przez szybkos$é wydalania moczu), a dziataniem natriuretycznym przybiera
posta¢ wykresu sigmoidalnego, z minimalng efektywng szybkoscia wydalania okoto 10 mikrogramow
na minutg. Z tego powodu ciagly wlew furosemidu jest bardziej skuteczny niz powtarzane bolusy
dozylne. Dawka podawana w bolusie, wigksza od okreslonej, nie spowoduje, Ze dzialanie leku istotnie
si¢ zwigkszy. Skutecznos¢ furosemidu zmniejsza si¢ w przypadku zmniejszonego wydalania
kanalikowego lub w przypadku wewnatrzkanalikowego wiazania z albuminami.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji furosemidu wynosi od 0,1 do 1,2 litra na kilogram masy ciata. Objetosé
dystrybucji moze by¢ zwigkszona z powodu towarzyszacych choréb.

Wigzanie z proteinami (giéwnie albuminami) jest wigksze niz 98%.

Furosemid przenika do mleka kobiecego. Przenika barierg tozyska i dostaje si¢ do ptodu. Furosemid
osiaga podobne stgzenia u matki, plodu i noworodka.

Wydalanie

Furosemid jest wydalany przede wszystkim w postaci niesprzezonej, gldwnie w kanalikach
proksymalnych. Po podaniu dozylnym 60% do 70% leku jest wydalane w ten sposéb. Metabolit
glukuronowy furosemidu stanowi 10% do 20% substancji odzyskanych z moczu. Pozostata czesé
dawki jest wydalana z katem, prawdopodobnie na drodze wydalania z z6lcia. Po podaniu dozylnym
okres pottrwania furosemidu w osoczu wynosi 1 do 1,5 godziny.

Zaburzenia czynnosci nerek

W przypadku zaburzeri czynnosci nerek, wydalanie furosemidu jest wolniejsze, a okres jego
poltrwania jest wydtuzony. Koncowy okres pottrwania moze wynosi¢ 24 godziny u pacjentow
z zaburzeniami czynnosci nerek.

W przypadku zespotu nerczycowego, mniejsze stgzenie biatek osocza prowadzi do wigkszego stezenia
niezwigzanego furosemidu (wolnego). Z drugiej strony, skutecznos$é furosemidu jest mniejsza u tych
pacjentow z powodu wewnatrzkanalikowego wigzania z albuminami oraz zmniejszonego wydalania
kanalikowego.

Hemodializa, dializa otrzewnowa ani przewlekla ambulatoryjna dializa otrzewnowa nie przyspieszaja
u pacjentow wydalania furosemidu.

Zaburzenia czynno$ci watroby
U pacjentdw z zaburzeniami czynnosci watroby okres pottrwania furosemidu zwigksza si¢ o 30% do
90%, glownie ze wzgledu na wieksza objetosé dystrybucji. Wydalanie z z6lcia moze by¢é zmniejszone
(do 50%). W tej grupie pacjentow wystepuje duza zmienno$¢ parametrow farmakokinetycznych.
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Zastoinowa niewydolnosé serca, cigzkie nadcisnienie tetnicze, pacjenci w podeszlym wieku
Wydalanie furosemidu jest wolniejsze z powodu ostabionej czynnosci nerek u pacjentéw z zastoinowa
niewydolnoscia serca, cigzkim nadcisnieniem tetniczym oraz pacjentow w podesztym wieku.

Wezesniaki i noworodki

Wydalanie furosemidu moze by¢ spowolnione ze wzgledu na niedostateczng dojrzatos¢ nerek.

U dzieci, u ktérych wystepuje niedostateczna glukuronizacja, metabolizm leku rowniez jest
zmniejszony. W przypadku noworodkéw okres poltrwania jest na ogét krétszy niz 12 godzin. U dzieci
dwumiesigcznych lub starszych, klirens jest taki sam, jak u dorostych.

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania dotyczace podania doustnego u wszystkich testowanych gatunkéw ujawnity malg ostrg
toksycznos¢ leku, Badania toksycznosci przewlektej prowadzone na szczurach i psach, wykazaty
zmiany w nerkach (m. in. zwléknienia i Zwapnienia),

Badania genotoksycznosci przeprowadzone zaréwno w warunkach in vivo oraz in vitro nie wykazaly
istotnego klinicznie dzialania genotoksycznego furosemidu.

Dhugoterminowe badania przeprowadzone na myszach i szczurach nie dostarczyly istotnych dowodéw
na rakotworcze dzialanie leku.

Badania toksycznego wplywu na rozmnazanie wykazaly u plodéw szczuréw zmniejszenie ilosci
zréznicowanych klebuszkéw nerkowych, zaburzenia kostne w topatce, kosci ramieniowe;j i zebrach
(spowodowane hipokaliemig), jak réwniez wodonercze u plodow myszy i krélikéw, po podaniu
duzych dawek leku.

Wyniki badania przeprowadzonego na myszach i jednego z trzech badan przeprowadzonych na
krélikach wykazaly zwigkszona czgstos¢ wystgpowania i nasilenie wodonercza (rozstrzen miedniczki
nerkowej i, w niektorych przypadkach, moczowod6éw) u plodéw samic leczonych, w poréwnaniu do

grupy kontrolne;j.

U wezesniakow krolikow poddanych dziataniu furosemidu czesciej wystepowalo krwawienie
wewnatrzkomorowe niz u osobnikéw, ktorym podawano sél fizjologiczna, prawdopodobnie ze
wzgledu na spowodowane podaniem furosemidu zmniejszone cisnienie wewnatrzczaszkowe.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek
Sodu wodorotlenek
Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Z powodu ryzyka wytracenia sie, nie nalezy miesza¢ furosemidu z silnie kwasowymi roztworami
(pH mnigjsze niz 5,5), takimi jak roztwory zawierajace kwas askorbinowy, noradrenaling i adrenaline.

Produktu leczniczego nie nalezy mieszaé z innymi preparatami, z wyjatkiem wymienionych
w punkcie 6.6.

6.3 Okres waznos$ci

Okres waznosci produktu leczniczego przed otworzeniem: 3 lata
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Okres waznosci PO pierwszym otworzeniu: Po otworzeniy produkt leczniczy powinien by¢
niezwlocznie Zuzyty.

natychmiast wykorzystany, WOowezas za czas i warunkj przechowywania leku przed jego
zastosowaniem odpowiada uzytkownik. Leku nje nalezy przechowywaé dtuzej niz 24 godziny
W temperaturze od 2 do 8°C, chyba ze zosta} rozciefczony w kontro lowanych i zwal idowanych
aseptycznych warunkach,

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy Przechowywaniu

W celu ochrony przed Swiatier przeciiowywaé amputki w tekturowym pudetku.
Warunki pPrzechowywania rozceienczonego produkty leczniczego - patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartose Opuakowania

Ampuika ze szkla oranzowego (Lypua 1.
Opakowanie zowneirzne — iekturows padelko,
Zawartos$é opakowania — 5,50, 100 szt., amputki po 2 m|.

Nie wszysikic rouzaje opakowar ilsze znajdowac sig w obrocie,
6.6 Szezegélne $rodki ostroznoici dotyezgee us uwania i przygotowania leku do stosowania

Furosemid, roztwor do iniekcji, moze by¢ mieszany z obojetnymi i stabo zasadowymi roztworami
0 pH wynoszaeyn 7 - 10, takirni jak 0,5% roztwor chlorku sodu i roztwér plynu Ringera,

Nie nalezy stosowac foZziworu z widocznymi zanieczyszczeniami,
Produkt Przeznaczony jest 1o jednorazowego uzycia, niewykorzystany roztwor nalezy usunag.
Nie zuzyta pozostai Preparatu nalezy zniszezyé zgodnie z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIED ZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENYE 1O UBRO (U

Fresenius Kabi Pharqa Portugal. Lifa,

Avenida do Forte, n.° 3 - Edificio & uesta I, Piso 2
2790-073 Carnaxide

Portugalia

8. NUMER (-v) POZWOT TNTA (- N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9, DATA WYDANIA PIEKWSZE GO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDELU ZENIA POZWOLENIA

10. DATA ZA TWIERRDZENY 4 LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRONUK TU LECZNICZEGO
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