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Souhrn udaji o pripravku

1. Nazev piipravku
FUROSEMID BBP 12,5 mg/ml injekéni roztok

2. Kvalitativni a kvantitativni sloZeni
Léciva latka: Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje furosemidum 12,5 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
Obsah sodiku v ptipravku: 0,736 mg/ml, to odpovida 0,032 mmol/ml.

3. Lékova forma
Injekéni roztok.
Popis ptipravku: ¢iry, bezbarvy nebo slabé hnédozluty.

4. Klinické udaje

4.1 Terapeutické indikace

Furosemid BBP je diuretikum, které je indikovano v ptipadech, kdy je tfeba dosahnout okamzité a
ucinné diurézy a kdyz perordlni podani neni mozné nebo neni u¢inné.

Lécba edému vyvolaného

- onemocnénim srdce

- onemocnénim jater,

- onemocnénim ledvin véetné nefrotického syndromu. U pacientil s nefrotickym syndromem je nutna
1é¢ba zékladniho onemocnéni.

Lécba plicniho edému (napt. pii akutnim srde¢nim selhani)

Lécba hypertenzni krize (jako soucast dalsich terapeutickych opatteni)

4.2 Davkovani a zpusob podani

Déavkovani

Dospéli a dospivajici starsi 15 let

20 az 40 mg intravenozné (nebo ve vyjimeénych piipadech intramuskularné); maximalni davka se lisi
v zévislosti na individualni odpovédi pacienta na lécbu. Jestlize jsou potieba vyssi davky, musi byt
zvySovany v pfrirtstcich po 20 mg a nesmi byt podavany cCastéji nez kazdé dvé hodiny. Pokud je
potieba dosahnout davky vétsi nez 50 mg, doporucuje se jeji dosazeni pomalou intravendzni infuzi.
Maximalni doporucena denni davka u dospélych je 1500 mg furosemidu.

Pediatrickd populace
Davkovani se upravuje podle télesné hmotnosti, pficemz doporuc¢ena denni davka se pohybuje v
rozmezi 0,5 az 1 mg/kg télesné hmotnosti az do maximalni celkové denni davky 20 mg.

Star$i pacienti
Doporucend pocateéni davka je 20 mg/den. Tato davka se postupné zvySuje az do dosazeni

pozadované odpovédi.

Pacienti s poruchou funkce ledvin
U pacientt s t€Zkou poruchou funkce ledvin (sérovy kreatinin > 5 mg/dl) nesmi rychlost infuze
prekrocit 2,5 mg/min.

Specialni doporuceni pro davkovani
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Pro dospé€lé se davka stanovuje nasledovné:

Edém spojeny s chronickym a akutnim méstnavym srdecnim selhanim

Doporucena pocatecni davka je 20 az 40 mg denné. Tato davka se mlze v piipadé potfeby upravit
podle odpovédi pacienta na 1écbu. Davka ma byt podana ve dvou nebo tiech jednotlivych davkach za
den pfi chronickém méstnavém srde¢nim selhdni a jako bolus pfi akutnim méstnavym srdecnim
selhani.

Edém spojeny s renalnim onemocnénim

Doporucend pocatecni davka je 20 az 40 mg za den. Tuto davku je mozno v piipadé potieby upravit
podle odpovédi pacienta na 1é¢bu. Celkova denni davka mize byt podana najednou nebo v ramci
nékolika dil¢ich ddvek béhem dne.

Jestlize to nevede k optimalnimu zvySeni vyluCovani tekutin, musi byt furosemid podavan kontinualni
intravendzni infuzi s pocatecni rychlosti 50 az 100 mg za hodinu.

Pfed zahdjenim podévani furosemidu musi byt upravena hypovolemie, hypotenze a porucha
acidobazické a elektrolytové rovnovahy.

U dialyzovanych pacienti se udrzovaci davka obvykle pohybuje v rozmezi 250 mg az 1500 mg za
den.

U pacientii s nefrotickym syndromem musi byt davkovdni stanoveno s opatrnosti, vzhledem k riziku
vys$$iho vyskytu neZadoucich ucinkii.

Hypertenzni krize (kromé jinych terapeutickych opatieni)

Doporuéena pocatecni davka pii hypertenzni krizi je 20 mg az 40 mg podanych jako bolus
intravenozni injekci. Tato davka mutze byt v pfipadé potfeby upravena podle odpovédi pacienta na
lécbu.

Edém spojeny s onemocnénim jater

Jestlize je intravendzni 1é¢ba naprosto nezbytna, musi se po¢atecni davka pohybovat v rozmezi 20 mg
az 40 mg. Tuto davku je mozno v piipad¢ potfeby upravit podle odpovédi pacienta na 1é€bu. Celkova
denni davka miize byt podana najednou nebo v ramci nékolika davek.

Furosemid mize byt pouzit v kombinaci s antagonisty aldosteronu v ptipadech, kdy tyto latky nejsou v
ramci monoterapie dostacujici. Aby se zamezilo komplikacim, jako je ortostatickd intolerance nebo
porucha acidobazické a elektrolytové rovnovahy nebo jaterni encefalopatie, musi byt davka peclivé
upravena tak, aby bylo dosazeno pozvolného vylu¢ovani tekutin. Tato davka muze u dospélych
zpusobit denni ztratu télesné hmotnosti piiblizné 0,5 kg.

Plicni edém (napr. pri akutnim srdecnim selhani)

Pocatecni podand davka je 40 mg furosemidu intravenozng. Jestlize to zdravotni stav pacienta
vyzaduje, poda se za 30-60 minut dalsich 20 az 40 mg furosemidu. Furosemid je nutno podat spolu s
dalsimi terapeutickymi opatienimi.

Zptisob podani
Intraven6zné, ve vyjimeénych ptipadech intramuskularné.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

Pacienti s renalnim selhanim s oligoanurii neodpovidajici na 1é¢bu furosemidem. Renalni selhani
jakozto nasledek otravy nefrotoxickymi nebo hepatotoxickymi latkami.

Pacienti v komatdznim nebo v prekomatdznim stavu spojeném s jaterni encefalopatii.

Pacienti s tézkou hypokalemii, téZkou hyponatremii, hypovolemii a s nebo bez hypotenze nebo
dehydratace.
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Pacienti s hypersenzitivitou na sulfonamidy (napi. sulfonylurea nebo sulfonamidova antibiotika).
Furosemid je kontraindikovan béhem kojeni (viz bod 4.6).

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti
Pacienti s ¢asteCnou obstrukci odtoku moci (napf. pacienti s hypertrofii prostaty). Je nutno zajistit
produkei moci.

Pacienti s hypotenzi nebo zvySenym rizikem vyrazného poklesu krevniho tlaku (pacienti se stendzou
koronarni arterie nebo cerebralni arterie).

Pacienti s manifestnim nebo latentnim diabetes mellitus nebo kolisavou glykemii (je nutné pravidelné
sledovani hladiny glukozy v krvi).

Pacienti se dnou nebo hyperurikemii (je nutné pravidelné sledovat hladinu kyseliny mocové v séru).

Pacienti s jaternim onemocnénim nebo hepatorenalnim syndromem (porucha funkce ledvin spojena s
tézkym onemocnénim jater).

Hypoproteinemie (spojena s nefrotickym syndromem, uc¢inek furosemidu mize byt snizen a mtize byt
zvySena jeho ototoxicita).

Soucasné podani se solemi lithia (je nutné sledovani lithemie, viz bod 4.5)

Akutni porfyrie (pouziti diuretik pti akutni porfyrii neni povazovano za bezpecné a je tieba zvlastni
opatrnosti)

U pacientl 1éCenych furosemidem, zejména u starSich pacientl, pacientd uzivajicich dalsi 1éky, které
mohou zpilsobit hypotenzi, a u pacientd s jinym zdravotnim stavem, ktery piedstavuje riziko
hypotenze, se miize vyskytnout symptomaticka hypotenze vedouci k zavratim, mdlobam nebo ztraté
védomi.

Béhem 1écby furosemidem se doporucuje pravidelné sledovat hladinu sodiku, drasliku a kreatininu v
séru; zvlasté pozorné sledovani je vyzadovano u pacientii S vysokym rizikem rozvoje poruchy
elektrolytové rovnovahy, nebo v pripadé vyznamné dalsi ztraty tekutin (napf. z divodu zvraceni nebo
prijmu).

Hypovolemie nebo dehydratace stejné jako jiné vyznamné poruchy elektrolytové nebo acidobazické
rovnovahy musi byt upraveny.

Fotosenzitivita:

Pripady fotosenzitivnich reakci byly hlaseny v souvislosti s thiazidovymi diuretiky (viz bod 4.8).
Jestlize se béhem 1éCby vyskytne fotosenzitivni reakce, doporucuje se 1é¢bu ukoncit. Jestlize je
opetovné podani thiazidu povazovano za nezbytné, doporucuje se chranit exponované oblasti téla pred
sluncem nebo umélym UVA zafenim.

Soucasné podavani s risperidonem:

V placebem kontrolovanych klinickych studiich s risperidonem u starSich pacientu s demenci byl
pozorovan vyssi vyskyt mortality pfi souasném podani furosemidu a risperidonu (7.3%; stfedni vék
89 let, rozmezi 75-97 let) ve srovnani s pacienty 1é¢enymi pouze risperidonem (3.1%; stiedni vék 84
let, rozmezi 70-96 let) nebo pacienty 1é¢enymi pouze furosemidem (4.1%; stfedni veék 80 let, rozmezi
67-90 let). Soub&zné podani ostatnich diuretik (pfevazné thiazidovych diuretik v nizké davce) s
risperidonem nebylo spojeno s podobnymi nalezy.

Patofyziologicky mechanismus zvysené mortality u starSich pacient s demenci pii sou¢asném podani
furosemidu a risperidonu nebyl dosud uspokojivé vysvétlen. Nezavisle na 1écbé, dehydratace byla
hlavnim rizikovym faktorem mortality u starSich pacienti s demenci, a proto ma byt eliminovana.
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Sportovci:
Je tfeba sportovce upozornit, ze tento piipravek pouzivany k nucené diuréze obsahuje latku, ktera
muze zpusobit pozitivni dopingovy test.

Obsah sodiku:

Tento piipravek obsahuje sodik 7,36 mg v jedné injekéni lahvicee. Pti davee 20 mg furosemidu tento
ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku v jedné davce, to znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.
Pfi maximalni celkové denni davce 1500 mg furosemidu tento piipravek obsahuje 88,32 mg sodiku,
coz odpovida az 5 % maximalniho doporuc¢eného denniho ptijmu sodiku potravou pro dospélého.

4.5 Interakce s jinymi lécivymi pripravky a jiné formy interakce

Lithium

Mira exkrece lithia se mlize podanim furosemidu snizit, coz mize vést ke zvySenému kardiotoxickému
ucinku a toxicit¢ lithia. Tato kombinace se proto nedoporucuje (viz bod 4.4). Jestlize je nezbytné tuto
kombinaci podat, je nutné peclive sledovat hladinu lithia a upravit jeho davkovani.

Léky zvysujici riziko prodlouzeni QTc intervalu a vzniku torsade de pointes v souvislosti s
hypokalemii

Poruchy elektrolytové rovnovahy (hypokalemie, hypomagnesemie a hypokalcemie) vyvolané
furosemidem mohou zpusobit prodlouzeni QT intervalu a proto hrozi zvysené riziko arytmii, je-li
furosemid podan soucasné¢ s léCivymi latkami prodluzujicimi QT interval nebo vyvolavajicimi
hypokalemii, jako napf. antiarytmika trity I a III (napf. sotalol, dofetilid), srde¢ni glykosidy (digoxin) -
soucasné podani furosemidu zesiluje toxicky ucinek srde¢nich glykosidti na srdce a mize vést k
fatalnim arytmiim.

Proto jsou-li tyto 1éky ptedepsany soucasné s furosemidem, je nutné sledovat plasmatickou hladiny
drasliku a monitorovat EKG.

Lécivé latky snizujici hladinu drasliku v séru

Podéni furosemidu spolu s amphotericinem B, glukokortikoidy, karbenoxolonem nebo laxativy mtze
zpasobit zvySené ztraty drasliku. Lékofice pusobi stejné jako karbenoxolon. Pii podani
glukokortikoidi je nutné vzit v ivahu hypokalemii a jeji pfipadné zhorSeni pii predavkovani laxativy.
Vzhledem k tomu, Ze pfi podani této kombinace hrozi nevratné poruchy sluchu, smi byt podana pouze
tehdy, jsou-li k tomu zavazné zdravotni dtivody. Hladina drasliku musi byt monitorovana.

Léc¢ivé latky snizujici hladinu sodiku v séru
Soucasné podani karbamazepinu mtize zvysit riziko hyponatremie.

Nesteroidni antiflogistika a vysoké davky salicylati

Nesteroidni antiflogistika (vCetné koxibti) mohou v piipadé stavajici hypovolemie vyvolat akutni
selhani ledvin a snizit diureticky, natriureticky a antihypertenzni Uc¢inek furosemidu. Pfi podani
furosemidu spolu s vysokymi davkami salicylatd se mize zvysit riziko toxicity salicylatt z divodu
snizené renalni exkrece nebo pozménéné renalni funkce.

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE) a antagonisté receptord angiotenzinu Il (ARA)
Hypotenzni a/nebo renalni ucinky jsou zesileny pfi souasném podéni s furosemidem. Omezeni nebo
preruseni 1écby furosemidem se doporucuje ne pozdé€ji nez tfi dny pied zahdjenim podavani ACE
inhibitor a ARA. Porucha funkce ledvin miize také nastat béhem prvniho sou¢asného podani nebo pti
prvnim podani vysokych davek ACE inhibitorti nebo antagonistl receptorti angiotenzinu II.

Léky zvySujici antihypertenzni u¢inek furosemidu

Utinek jinych antihypertenznich latek (jind diuretika a jiné 1éky snizujici krevni tlak jako jsou
betablokatory) mtize byt zesilen pfi soucasném podani furosemidu.

Hrozi riziko aditivniho G¢inku na hypotenzi pfi podani furosemidu spolu s alfa-blokatory.

Antidiabetika
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Muize dojit ke snizeni glukdzové tolerance, jelikoz furosemid muiZe zeslabit ucinek antidiabetik. MuiZe
byt potteba upravit davku 1€kt k 1é¢bé hyperglykémie.

Chloralhydrat

V ojedinélych pfipadech muze intravendézni podéni furosemidu behem 24 hodin pfed podanim
chloralhydratu zptsobit zrudnuti (flush), nadmérné poceni (hyperhidroza), tizkost, nauzeu, zvySeni
krevniho tlaku a tachykardii. Proto se souc¢asné podani furosemidu a chloralhydratu nedoporucuje.

Fibraty

Hladiny furosemidu a derivati kyseliny fibrové v krvi (jako je klofibrat a fenofibrat) mohou byt
zvySeny pii jejich souCasném podédni (zejména v piipadé hypalbuminemie, napf. pii nefrotickém
syndromu). Narust téchto ptiznakl (zvysend diuréza a svalové ptiznaky) musi byt monitorovan.

Cholestyramin a kolestipol
Tyto ptipravky mohou snizit biologickou dostupnost furosemidu.

Nefrotoxické/ ototoxické latky
Furosemid muze zesilit nefrotoxicky ucinek nefrotoxickych 1€k (napf. cefaloridin, aminoglykosidy,
organoplatiny, foscarnet).

Cefalosporinova antibiotika
Porucha funkce ledvin se mlze rozvinout u pacientti 1écenych furosemidem a vysokymi davkami
urcitych cefalosporini.

Cisplatina
Pii soucasném podani cisplatiny a furosemidu hrozi riziko ototoxického puisobeni. Navic nefrotoxicita

cisplatiny mize byt zvySena, nepodava-li se furosemid k dosazeni nucené diurézy b&hem lécby
cisplatinou v nizkych davkach (napf. 40 mg u pacientti s normalni funkei ledvin) a je-li bilance tekutin
pozitivni.

Aminoglykosidova antibiotika

Furosemid miize zesilit ototoxicitu aminoglykosidii a antibiotik, jako je kanamycin, gentamicin a
tobramycin, a to zejména u pacienti s poruchou funkce ledvin. Vzhledem k tomu, Ze p#i podani této
kombinace hrozi nevratné poSkozeni, smi byt tyto 1éky podany s furosemidem pouze tehdy, jsou-li k
tomu zavazné zdravotni divody.

Neuromuskularni blokatory

Mal¢ davky furosemidu (méné nez 100 ug/kg) mohou zesilit neuromuskularni blokadu
zprostiedkovanou kompetitivnimi neuromuskularnimi blokatory (svalova relaxancia kurarového typu,
jako je atrakurium a tubokurarin) a depolarizujicimi neuromuskularnimi blokatory (jako je
sukcinylcholin), zatimco vysoké davky mohou pusobit proti neuromuskularni blokadé. Deplece
drasliku v souvislosti s podanim diuretik mtze zesilit u¢inek kompetitivnich neuromuskularnich
blokatort.

Theofylin

Pfi souCasném podani furosemidu byla clearance theofylinu snizena o 20%, ¢imz doSlo k zesileni
ucinku theofylinu. Pfi sou¢asném podani s furosemidem je zvyseno riziko hypokalemie.

Thiazidy (metolazon)
Synergisticky uc¢inek diurézy, tj. vyluovani sodiku a drasliku, nastava v duasledku interakce
furosemidu a thiazidd, coz vede ke zvySenému riziku dehydratace, hyponatremie a hypokalemie.

Léky signifikantné sekretované renalnimi tubuly
Probenecid a dalsi 1éky, které jsou, podobné jako furosemid, signifikantné sekretovany renalnimi
tubuly, mohou snizit G¢inek furosemidu. Naproti tomu furosemid muize snizit eliminaci téchto latek
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ledvinami. Pfi 1é€bé vysokymi davkami (zejména jak furosemidu, tak jinych latek) mize dojit ke
zvySeni sérovych hladin a ke zvySenému riziku nezddoucich U¢inki z divodu podavani furosemidu
nebo téchto latek.

Antikonvulziva
Ke snizeni G¢inku furosemidu mtize dojit pii soucasném podani s antikonvulziva (napf.
fenytoin, fenobarbital).

Jiné interakce
Soucasné podani cyklosporinu a diuretik je u nékterych pacientli spojeno se zvySenym rizikem dnavé
artritidy a vyssi hladinou kreatininu v séru.

4.6 Fertilita, tehotenstvi a kojeni

T¢&hotenstvi

Vzhledem k tomu, Ze furosemid prostupuje placentou, smi byt v pritbéhu téhotenstvi pouzit pouze
kratkodob¢ a pouze je-li indikace nevyhnutelna.

Diuretika nejsou v pribéhu téhotenstvi vhodna k rutinni 1é¢bé hypertenze a edému, jelikoz mohou
porusit perfuzi placenty a tim i rast plodu.

Lécba béhem tehotenstvi vyzaduje sledovani hladiny elektrolyti, hematokritu a riistu plodu.

Ve studiich na zvifatech byla pozorovana reproduk¢ni toxicita (viz bod 5.3).

Koncentrace furosemidu v pupeénikové krvi dosahuje 100 % koncentrace v mateiském séru. U lidi
dosud nebyly pozorovany zadné malformace v souvislosti s expozici furosemidu. Je vSak k dispozici
pouze omezené mnozstvi zkuSenosti, aby bylo moZzno zhodnotit potencialni Skodlivy c¢inek na
embryo/plod.

Pti pouziti béhem téhotenstvi miize furosemid predisponovat plod k hyperkalciurii, nefrokalcindze a
sekundéarni hyperparatyredze. Miize také stimulovat produkci moci u plodu béhem nitrodélozniho
vyvoje.

Kojeni
Furosemid se vylucuje do matetského mléka a mtize inhibovat laktaci. V takovych ptipadech je kojeni
kontraindikovano (viz bod 4.3).

Fertilita
Nejsou dostupné udaje.

4.7 Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje

Reakce pacientil na furosemid je individualni, vzhledem k tomu, Ze zptsobuje pokles krevniho tlaku,
muze snizit schopnost fidit motorova vozidla nebo obsluhovat stroje. Toto riziko je vyssi na pocatku
1é¢by, pti zmeéne 1écby a pii poziti alkoholu.

4.8 Nezddouci ucinky

V nésledujici tabulce jsou shrnuty nezadouci ucinky furosemidu rozdélené do skupin podle
terminologie MedDRA s uvedenim frekvence vyskytu: velmi casté (>1/10); Casté¢ (>1/100 az <1/10);
mén¢ casté (>1/1 000 az <1/100); vzacné (>1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000), neni
znamo (z dostupnych tdaji nelze uréit):Vyhodnoceni nezadoucich reakcei je zalozeno na nasledujici
definici ¢etnosti vyskytu:

MedDRA  tiidy | Casté mén¢ vzacné velmi neni znamo
organovych (=1/100 Caste (>1/10,000 | vzacné (z dostupnych
systému / | to <1/10) | (=1/1,000 | to <1/1,000) | (<1/10,000) | udaji nelze urcit)
Frekvence to

<1/100)
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Poruchy krve a
lymfatického
systému

trombocytopenie,
leukopenie,
aplasticka
anémie,
agranulocytoza,
anémie,
hemolyticka
anémie

Poruchy
metabolismu a
VyZivy

hyperglykemie,
hypokalemie,
hyponatremie,
hypomagnezemie,

hypochloremicka
alkal6za,
hyperurikemie,
dna, porusena
glukozova
tolerance
Poruchy zavraté, mdloby a
nervového ztrata védomi
systému (zplisobené
symptomatickou
hypotenzi)
Poruchy ucha a hluchota | porucha
labyrintu (nékdy sluchu
nevratnd) | (pfechodnd),
hluchota *,
tinnitus
Gastrointestinalni | nauzea, akutni
poruchy zvraceni a pankreatitida
prijem,
zaludec¢ni
nevolnost,
zacpa,
bolest v
epigastriu

Poruchy jater a
zlucovych cest

cholestaticka
Zloutenka

Poruchy kize a
podkozni tkané

fotosenzitivita,
exantém, pruritus,
koptivka,
erythema
multiforme,
exfoliativni
dermatitida,
purpura, akutni
generalizovana
exantematozni
pustul6za
(AGEP)

Poruchy svalové
a kosterni
soustavy a
pojivové tkané
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Poruchy ledvin a intersticialni
mocovych cest nefritida,
hyperkalciurie,
mocova retence,
polyurie

Poruchy oka rozmazané

vidéni, poruchy
vidéni (Zluté
vidéni)

Srde¢ni poruchy srdecni zastava

Vysetfeni cholesterol v séru
zvyseny,
triglyceridy
sérové  zvySené,
amylazy v séru

zvyseny
Poruchy
imunitniho
systému
Celkové poruchy reakce v miste
a reakce v misté aplikace
aplikace

* zvysené riziko prechodné poruchy sluchu az ohluchnuti se miize vyskytovat u pacienttl s poruchou
funkce ledvin

Hl4Seni podezieni na nezddouci u€inky

Hlaseni podezfeni na nezddouci ucinky po registraci lécivého ptipravku je dulezité.
Umoznuje to pokracovat ve sledovani pomeéru ptinosu a rizik 1é¢ivého piipravku.
Z4dame zdravotnické pracovniky, aby hlésili podezfeni na nezadouci Gi¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobéarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

Klinicky obraz akutniho nebo chronického piedavkovani zavisi primarn€¢ na rozsahu a nasledcich
ztraty elektrolytd a tekutin (naptf. hypovolemie, dehydratace, hemokoncentrace, srdecni arytmie —
véetné AV blokady a ventrikularni fibrilace) z divodu nadmérné diurézy.

Priznaky téchto poruch zahrnuji deliridzni stav, t€Zkou hypotenzi (prechazejici do Soku), akutni
selhani ledvin, trombo6zu, chabou paralyzu, apatii a zmatenost.

Lécba

Lécba spociva v nadhradé tekutin, upravé poruchy elektrolytové rovnovahy, sledovani metabolickych
funkci, udrzeni odtoku moci a prevenci a lé¢bu zavaznych komplikaci.

Neni znamo specifické antidotum furosemidu. Jestlize nastane pifedavkovani béhem parenteralniho
podani, 1é¢ba je zaméfena na sledovani pacienta a na podplrnou 1é¢bu. Hemodialyza neurychluje
eliminaci furosemidu. Pokud dojde k poziti furosemidu, je tfeba zabranit systémovému vstiebani
omezenim absorpce ucinné latky (aktivni uhli).

5. Farmakologické vlastnosti
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5.1 Farmakodynamicke vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina
diuretika s vysokym ucinkem
ATC kod: C03CAO01

Mechanismus ucinku

Piipravek Furosemid BBP je silné diuretikum s rychlym ucinkem. Z farmakologického hlediska
furosemid inhibuje ko-transportni systém (reabsorpci) nasledujicich elektrolyti: Na+, K+ a 2Cl-, ktery
je situovany na luminalni membrané bunék vzestupného raménka Henleovy klicky. Nasledkem toho
zavisi ucinnost furosemidu na vstupu lé¢iva do lumen tubulli mechanismem transportu aniontd.
Diureticky ucinek je vysledkem inhibice reabsorpce chloridu sodného v tomto segmentu Henleovy
klicky. V disledku toho mtize frakce vylucovaného sodiku dosahnout az 35 % obsahu sodiku v
glomerularnim filtratu. Druhotné nasledky zvysené eliminace sodiku jsou: zvysené vylu¢ovani moci a
zvysena sekrece drasliku v distalnim tubulu. Vylu€ovani soli vapniku a hoi¢iku je také zvyseno.

Furosemid inhibuje mechanismus zpétné vazby v macula densa a indukuje na davce zavislou stimulaci
systému renin-angiotenzin-aldosteron.

V ptipade srdecniho selhani furosemid indukuje akutni snizeni srde¢niho ptedtizeni (prostfednictvim
zvétSeni kapacity krevnich cév). Tento ¢asny vaskularni UCinek je zfejmé zprostredkovan
prostaglandiny za ptredpokladu adekvatni funkce ledvin s aktivace reninangiotenzinového systému a
intaktni syntézy prostaglandind. Prostfednictvim natriuretického t¢inku furosemid snizuje reaktivitu
cév na katecholaminy, ktera je u pacientii s hypertenzi zvySena.

Antihypertenzni G¢inek furosemidu je pfisuzovan zvySenému vylucovani sodiku, snizeni objemu krve
a odpovédi hladkého svalstva cév na stimulaci vazokonstrikce.

Farmakodynamické ucinky
Diureticky tc¢inek furosemidu nastupuje béhem 15 minut od intraven6zniho podéni.

Na davce zavislé zvySeni diurézy a natriurézy bylo pozorovano po podani furosemidu zdravym
jedincim (davky v rozmezi 10 mg a 100 mg). Doba trvani ucinku u zdravych jedinci po
intraven6znim podani furosemidu v davce 20 mg je pfiblizné 3 hodiny a po peroralnim podani davky
40 mg je tato doba piiblizn¢ 3 az 6 hodin.

U nemocnych pacientd lze vztah mezi tubularni koncentraci volného furosemidu a véazaného
furosemidu (stanoveny rychlosti vylu¢ovani moci) a jeho natriuretickym tac¢inkem vyjadfit sigmoidni
ktivkou s minimalni G¢innou rychlosti vyluc¢ovani ptiblizn€ 10 mikrogrami za minutu. Kontinualni
infuze furosemidu je tedy u¢inné€jsi nez opakované bolusové podani. Nad urcitou velikost bolusové
davky se uginnost 1éku jiz znatelnd nezvysuje. Uinnost furosemidu je sniZena v piipadé snizené
tubularni sekrece nebo v pfipad¢ intratubularni vazby 1é¢iva na albumin.

5.2 Farmakokinetické viastnosti

Distribuce

Distribu¢ni objem furosemidu je 0,1 az 1,2 I/kg télesné hmotnosti. Distribu¢ni objem muze byt zvySen
v z&vislosti na soubézném onemocnéni.

Vazba na bilkoviny (pfevazné na albumin) je vy$si nez 98 %.

Furosemid je vylu¢ovan do matefského mléka. Prochazi placentarni bariérou a pomalu ptechazi k
plodu. Furosemid dosahuje podobné koncentrace u matky, plodu i novorozence.

Eliminace

Furosemid je eliminovan pievazné v nekonjugované formé, a to predevsim sekreci v proximalnim
tubulu. Po intravendznim podani se 60 az 70 % furosemidu eliminuje timto zptisobem. Glukuronové
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metabolity furosemidu predstavuji 10 % az 20 % latky vyloucené moci. Zbytek davky je eliminovan
stolici, pravdépodobné biliarni sekreci. Po intraven6znim podani je plazmaticky polo¢as furosemidu v
rozmezi 1 az 1,5 hodiny.

Porucha funkce ledvin
Pfi poruse funkce ledvin je eliminace furosemidu pomalejsi a jeho polocas zvysen. U pacientl S
poruchou funkce ledvin mize terminalni poloc¢as dosdhnout az 24 hodin.

Pfi nefrotickém syndromu vede nizs$i koncentrace plasmatickych proteini k vy$$im koncentracim
nekonjugovaného furosemidu (volného). Na druhou stranu je ucinnost furosemidu u téchto pacientd
sniZzena z diivodu intratubularni vazby na albumin a z ditvodu snizené tubuldrni sekrece.

Furosemid je Spatn¢ dialyzovatelny u pacientd podstupujicich hemodialyzu, peritonealni dialyzu nebo
CAPD (kontinualni ambulantni peritonealni dialyza).

Porucha funkce jater

Pti poruse funkce jater se polocas furosemidu zvysuje o 30 az 90 %, pievazné z divodu vyssiho
distribuéniho objemu. Bilidrni eliminace mtze byt sniZzena (az na 50 %). U této skupiny pacientt je
vetsi proménlivost farmakokinetickych parametra.

Méstnavé srdecni selhani, tézka hypertenze, starsi pacienti
Eliminace furosemidu je pomalejsi z divodu sniZzené funkce ledvin u pacienti s méstnavym srde¢nim
selhanim, s tézkou hypertenzi nebo u starSich pacientt.

NedonoSené déti a novorozenci

V zavislosti na stupni vyvoje ledvin miize byt eliminace furosemidu pomala. U déti s nedostatecnou
kapacitou glukuronidace je metabolismus 1é¢iva také snizen. U donoSenych novorozenct je polocas
obecné nizsi nez 12 hodin. U déti ve véku 2 mésict nebo starSich je terminélni clearance stejnd jako u
dospélych.

5.3 Predklinicke udaje vztahujici se k bezpecnosti

Pokusy na btezich samicich nékolika zvifecich druhti v davkach pievySujicich terapeutické davky
dokumentovaly zvySeny vyskyt Gmrti plodu a aborty. Na mysich a kralicich se pozoroval zvyseny
vyskyt distenze ledvinové panvicky a uteru.

6. Farmaceutické udaje
6.1. Seznam pomocnych latek
Hydroxid sodny, voda pro injekci.

6.2 Inkompatibility

Pii ptipravé infuze se furosemid nesmi michat s latkami, které snizuji pH roztoku (napf. vitaminy
skupiny B, vitamin C, adrenalin, noradrenalin, lokalni anestetika, antihistaminika atd.).

pH roztoku nesmi klesnout pod 7, protoze 1éciva latka se mize vysrazet.

6.3 Doba pouzitelnosti
Doba pouzitelnosti pripravku pted otevienim:

3 roky

Doba pouzitelnosti po prvnim otevieni:
Po otevieni musi byt pfipravek pouzit okamzite.

6.4 Zviastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté¢ do 25 °C. Uchovavejte ampulky v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred
svétlem.

10/11



6.5 Druh obalu a obsah baleni
Ampulka z hnédého skla, vlozka z PVC, krabicka.
Velikost baleni: 10 ampulek po 10 ml

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachdazeni s nim
Obsahuje-li ptipravek viditelné ¢astice, nesmi byt pouzit.
Pouze k jednorazovému pouziti.

Veskery nepouzity 1éCivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. Drzitel rozhodnuti 0 registraci 5
BB Pharma a.s., Durychova 101/66, 142 00 Praha 4 - Lhotka, Ceska republika

8. Registracni ¢islo
50/766/92-S/C

9. Datum prvni registrace/prodlouZeni registrace
Datum prvni registrace: 14.12.1992
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 7. 8. 2019

10. Datum revize textu
7.8.2019
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