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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Furosemid hameln 10 mg/ml solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare 1 ml de solutie contine furosemida 10 mg (10 mg/ml).
Fiecare 2 ml de solutie contine furosemida 20 mg (10 mg/ml).
Fiecare 5 ml de solutie contine furosemida 50 mg (10 mg/ml).
Fiecare 25 ml de solutie contine furosemida 250 mg (10 mg/ml).

Excipient(ti) cu efect cunoscut>
Acest medicament contine maximum 4 mg sodiu la 1 ml de solutie.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Solutie injectabila.
Furosemid hameln 10 mg/ml este o solutie limpede, incolora, fara particule vizibile.

pH =8,0-9,3

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Furosemid hameln 10 mg/ml este un diuretic indicat pentru utilizare atunci cand este necesara o
diureza prompta si eficace. Formularea intravenoasd este adecvatd pentru utilizare in urgente sau
atunci cand terapia orald este imposibild. Indicatiile includ edemele din afectiunile cardiace,
pulmonare, hepatice si renale.

4.2 Doze si mod de administrare
Doze

Adulti

Initial se pot administra intramuscular sau intravenos doze de 20-50 mg. Daca sunt necesare doze mai
mari, acestea trebuie si fie crescute in trepte de 20 mg si sa fie administrate la intervale de cel putin
doua ore. Daca sunt necesare doze mai mari de 50 mg, se recomanda administrarea acestora prin

perfuzie intravenoasa lentd. Doza zilnicad maxima recomandatd pentru administrarea furosemidei este
de 1500 mg.

Varstnici




Sunt valabile recomandarile privind dozele pentru adulti, insd in general la varstnici furosemida este
eliminata mai lent. Doza trebuie titrata pana la obtinerea raspunsului necesar.

Copii si adolescenti
Dozele cu administrare parenterala pentru copii si adolescenti se incadreaza intre 0,5 si 1,5 mg/kg
greutate corporald, pana la o doza zilnica maxima totala de 20 mg.

Mod de administrare
Furosemid hameln 10 mg/ml se administreaza pe cale intravenoasa sau intramusculara.

Furosemida cu administrare intravenoasa trebuie sa fie injectatd sau perfuzata lent; nu trebuie depasit
debitul de 4 mg pe minut. La pacientii cu afectare severa a functiei renale (creatinina serica >5 mg/dl),
se recomanda sa nu se depaseasca un debit al perfuziei de 2,5 mg pe minut.

Administrarea pe cale intramusculara trebuie sa fie restrictionatd la cazurile exceptionale n care nu
este posibild nici administrarea pe cale orald, nici administrarea pe cale intravenoasd. Trebuie retinut
faptul ca injectia intramusculard nu este adecvatd pentru tratamentul afectiunilor acute, cum este
edemul pulmonar.

Pentru a obtine o eficacitatea optima si a suprima contrareglarea, in general o perfuzie continua cu
furosemida este de preferat in locul injectiilor repetate in bolus. In cazul in care administrarea de
furosemida perfuzabil nu este posibila pentru tratamentul de intretinere, dupa una sau mai multe doze
acute administrate n bolus, un regim de intretinere cu doze mici administrate la intervale scurte
(aproximativ 4 ore) este de preferat in locul unui regim cu doze mai mari administrate in bolus la
intervale mai lungi.

Pentru instructiuni privind diluarea medicamentului Tnainte de administrare, vezi pct. 6.6.
4.3 Contraindicatii

. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Pacientii alergici la sulfonamide sau la derivati de sulfonamide pot prezenta sensibilitate
incrucisata la furosemida. Hipersensibilitate la amilorida.

Hipovolemie, deshidratare, anurie.

Insuficienta renala acuta cu anurie, fara raspuns la furosemida.

Hipokaliemie sau hiponatremie severa.

Stari pre-comatoase sau comatoase asociate cu encefalopatie hepatica.

Insuficienta renala cauzata de intoxicarea cu medicamente nefrotoxice sau hepatotoxice.
Insuficienta renala asociatd cu coma hepatica.

Afectarea functiei renale, cu un clearance al creatininei sub ml/min pe 1,73 m? suprafatd
corporala (vezi pct. 4.4).

Boala Addison (vezi pct. 4.4).

Porfirie.

Intoxicatie digitalica (vezi pct. 4.5).

Alaptare (vezi pct. 4.6).

4.4  Atentioniri si precautii speciale pentru utilizare

Trebuie asigurat fluxul urinar. Pacientii cu obstructie partiala a tractului urinar prezinta risc crescut de
a dezvolta retentie acuta si necesitd monitorizarea tenta, sau trebuie luatd in considerare o doza mai
mica (de exemplu, pacienti cu hiperplazie de prostata, tulburari de mictiune).



Atunci cand este indicat, trebuie sa se ia masuri pentru a corecta hipotensiunea arteriala, hipovolemia
si dezechilibrele electrolitice severe — in special hipokaliemia, hiponatremia si dezechilibrele acido-
bazice, Tnainte de a Tncepe terapia (vezi pct. 4.3).

Este necesari atentie speciala si/sau reducerea dozei

Hipotensiunea arteriald simptomaticd ce determind ameteald, lipotimie sau pierderea constientei,
poate aparea la pacientii tratati cu furosemida, in special la varstnici, la pacientii care iau alte
medicamente care provoaca scaderea tensiunii arteriale, si la pacienti cu alte afectiuni medicale care
presupun risc de hipotensiune arteriald.

Este necesara monitorizarea atenti la

. Pacientii cu diabet latent sau diabet, deoarece furosemida poate cauza hiperglicemie si cresterea
necesarului de insulina (tratamentul cu furosemida trebuie intrerupt inainte de efectuarea unui
test de toleranta la glucoza).

. Pacientii cu guta.

o Pacientii cu sindrom hepatorenal.
Pacientii cu hipoproteinemie, de exemplu asociatd cu sindromul nefritic (efectul furosemidei
poate fi atenuat, iar ototoxicitatea acesteia poate fi potentatd). Este necesard titrarea cu
precautie a dozei.

. Nou-ndscuti prematuri. Furosemida poate cauza nefrocalcinozad/nefrolitiaza; trebuie si fie
monitorizata functia renala si sa se efectueze 0 ecografie renala.

o Pacientii cu dificultati de mictiune, inclusiv hipertrofie de prostatd (risc crescut de retentie

urinara: trebuie luata In considerare o doza mai mica) si cu obstructia partiala a tractului urinar.

Sarcina.

Insuficientd hepatica.

Insuficienta renala.

Boli ale glandelor suprarenale (vezi pct. 4.3, contraindicatie in boala Addison).

Este important sa se asigure ca debitul perfuziei nu depaseste 4 mg de Furosemid hameln 10 mg/ml pe
minut. Daca acest debit este depasit, pot aparea tinitus si surditate.

La pacientii cu risc crescut de nefropatie determinatid de substantele de contrast radiologic, nu se
recomanda utilizarea furosemidei ca diuretic in cadrul masurilor de preventie a nefropatiei
determinate de substantele de contrast radiologic.

Cerinte privind monitorizarea paraclinica

Sodiu si potasiu seric

Este necesara precautie la pacientii cu dezechilibre ale fluidelor si dezechilibre electrolitice.
Monitorizarea regulata a sodiului seric, a potasiului seric si a creatininei este recomandata in general
pe durata terapiei cu furosemidd; este necesard o monitorizare deosebit de atenta la pacientii cu risc
crescut de a dezvolta dezechilibre electrolitice, in cazul pierderilor semnificative de fluide si in cazul
varstnicilor. Trebuie sda fie corectate hipovolemia sau deshidratarea, precum si tulburdrile
semnificative ale echilibrului electrolitic sau acido-bazic. Acest lucru poate impune Tntreruperea
temporard a tratamentului cu furosemida.

Trebuie sa fie luatd in considerare posibilitatea hipokaliemiei, in special la pacientii cu ciroza
hepatica, la pacientii carora li se administreaza tratament concomitent cu corticosteroizi, la pacientii
cu alimentatie dezechilibrata si la cei care fac abuz de laxative. Monitorizarea regulata a potasiului, si,
dacd este necesar, tratamentul cu suplimente de potasiu se recomandad in toate cazurile, dar sunt
esentiale la doze mai mari si la pacientii cu insuficientd renald. Aceste masuri sunt deosebit de
importante Tn cazul tratamentului concomitent cu digoxina, deoarece deficitul de potasiu poate
declansa sau exacerba simptomele intoxicatiei digitalice (vezi pct. 4.5). In timpul utilizarii pe termen
lung se recomanda o alimentatie bogata in potasiu.



Sunt necesare determinari frecvente ale potasiului seric la pacientii cu insuficienta renala si clearance
al creatininei sub 60 ml/min pe 1,73 m? suprafatd corporald, precum si in cazurile in care furosemida
este administratd in asociere cu anumite alte medicamente care pot cauza cresterea valorilor potasiului
(vezi pct. 4.5 si 4.8 pentru detalii despre anomaliile electrolitice si metabolice).

Functia renala

Valorile azotului ureic sangvin (BUN) trebuie sa fie determinate frecvent in primele cateva luni de
tratament, si periodic dupa aceea. Valorile azotului ureic sangvin (BUN) trebuie sa fie determinate cu
regularitate daca este necesar tratamentul pe termen lung/cu doze mari de furosemida. Diureza intensa
poate cauza afectarea reversibila a functiei renale la pacientii cu disfunctie renald. La acesti pacienti
este necesar un aport corect de lichide. Valorile serice ale creatininei si ureei tind sa creasca in timpul
tratamentului.

Glucoza
Reactia adversa asupra metabolismului carbohidratilor — exacerbarea intolerantei la glucoza existente
sau a diabetului zaharat. Se recomanda monitorizarea regulata a glicemiei.

Alti electroliti

Pacientii cu insuficientd hepaticd/cirozd alcoolica sunt in mod special expusi riscului de
hipomagneziemie (precum si de hipokaliemie). Pe durata terapiei pe termen lung (in special cu doze
Mmari), trebuie masurate cu regularitate valorile magneziului, calciului, ionilor de clor, bicarbonatului
st acidului uric.

Cerinte privind monitorizarea clinica
Monitorizare regulatd pentru a decela:

. Discraziile sangvine. Daca apar acestea, administrarea furosemidei trebuie oprita imediat.
. Afectarea hepatica.
o Reactiile idiosincrazice.

Alte modificari ale parametrilor de laborator
Este posibil sa creascd valorile colesterolului seric si ale trigliceridelor, insa de obicei revin la normal
n interval de 6 luni de la inceperea tratamentului cu furosemida.

Furosemida poate creste valorile serice ale acidului uric $i poate precipita atacurile de guta la unii
pacienti.

Utilizarea concomitenta cu AINS

Utilizarea concomitenta a AINS si a furosemidei trebuie evitatd, daca este posibil. AINS pot
antagoniza efectul diuretic al furosemidei si al altor diuretice. Utilizarea AINS impreund cu
diureticele poate creste riscul de nefrotoxicitate.

Utilizarea concomitenta cu risperidona

In studiile controlate cu placebo efectuate cu risperidona la pacientii varstnici cu dementd, a fost
observata o incidentd mai mare a mortalitdtii in cazul pacientilor tratati concomitent cu furosemida si
risperidona (7,3 %; varsta medie de 89 de ani, interval 79-97 de ani), in comparatie cu pacientii tratati
cu risperidond in monoterapie (3,1 %; varsta medie de 84 de ani, interval 70-96 de ani) sau cu
furosemida in monoterapie (4,1 %; varsta medie de 80 de ani, interval 67-90 de ani). Utilizarea
concomitenta a risperidonei cu alte diuretice (in principal diuretice tiazidice folosite in doze mici) nu a
fost asociata cu constatari similare.

Nu a fost identificat un mecanism fiziopatologic care sd explice aceastd constatare si nu au fost
observate tipare care sa apara constant pentru cauza decesului. Cu toate acestea, este necesard
prudenta si, Tnainte de a lua decizia de utilizare, trebuie evaluate riscurile si beneficiile acestei asocieri



sau ale tratamentului concomitent cu alte diuretice potente. La pacientii tratati cu alte diuretice
concomitent cu risperidond, nu a existat o crestere a incidentei mortalitatii. Indiferent de tratament,
deshidratarea a reprezentat un factor de risc global pentru mortalitate si, prin urmare, trebuie evitata la
pacientii varstnici cu dementa (vezi pct. 4.3).

Furosemid hameln 10 mg/ml contine sodiu

Acest medicament contine maximum 4 mg sodiu la 1 ml de solutie.

Acest medicament contine maximum 100 mg sodiu pe 25 ml de solutie, echivalent cu 5 % din doza
maxima zilnica recomandata de OMS de 2 g sodiu pentru un adult.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Efectele ototoxice si nefrotoxice ale altor medicamente pot fi amplificate de administrarea
concomitentd a furosemidei.

Unele dezechilibre electrolitice (de exemplu, hipokaliemia, hipomagneziemia) pot creste toxicitate
anumitor medicamente (de exemplu, glicozidele cardiace, medicamentele care induc sindromul de
prelungire a intervalului QT, cum sunt amisulprida, atomoxetina, pimozida, sotalolul, sertindolul) si
cresc riscul de aritmii ventriculare.

Existd un risc crescut de hipokaliemie atunci cand furosemida este utilizatd in asociere cu
simpatomimetice beta-2 in doze mari, teofilina, corticosteroizi, lemn dulce, carbenoxolond, utilizarea
prelungita a laxativelor, a reboxetinei sau a amfotericinei.

Furosemida poate atenua uneori efectul altor medicamente, de exemplu efectul antidiabeticelor si al
aminelor presoare.

Probenecidul, metotrexatul (vezi substante citotoxice) si alte medicamente care, la fel ca furosemida,
trec printr-o secretie tubulard renala semnificativa, pot reduce efectul furosemidei. Reciproc,
furosemida poate scidea eliminarea pe cale renali a acestor medicamente. In cazul tratamentului cu
doze mari (in special, doze mari atat ale furosemidei cat si ale celorlalte medicamente), acest lucru
poate determina valori serice crescute si un risc crescut de reactii adverse cauzate de furosemida sau
de medicatia concomitenta.

Glicozide cardiotonice:
Pierderea de potasiu cauzata de diureticele cu depletie de potasiu, cum este furosemida, creste efectele
toxice ale digoxinei si ale altor glicozide digitalice.

Medicamente antiaritmice:

Hipokaliemia cauzati de diureticele de ansd poate creste toxicitatea cardiacd a medicamentelor
antiaritmice cum sunt amiodarona, disopiramida, flecainida, quinidina si sotalolul, si pot antagoniza
efectele lidocainei, tocainidei si mexiletinei.

Medicamente antihipertensive:

Este posibil si fie necesard ajustarea dozei de diuretice, substante antihipertensive sau alte
medicamente cu potential de inducere a hipotensiunii arteriale, atunci cand sunt administrate
concomitent, deoarece trebuie sd fie anticipatd o scadere mai pronuntatd a tensiunii arteriale atunci
cand aceste medicamente sunt administrate in asociere cu furosemida.

e [ECA si antagonisti ai receptorilor pentru angiotensind I1I:

O scadere marcata a tensiunii arteriale si deteriorarea functiei renale pot fi observate atunci cand
inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei (IECA) sau antagonistii receptorilor pentru
angiotensina Il sunt adaugati la terapia cu furosemida sau atunci cand doza este crescutd. Doza
furosemida trebuie redusa timp de cel putin trei zile, sau administrarea medicamentului trebuie oprita



fnainte de instituirea terapiei cu IECA sau cu antagonistul receptorilor pentru angiotensina II, sau
inainte de cresterea dozei acestora.

e Vasodilatatoare:
Furosemida potenteaza efectul hipotensiv al vasodilatatoarelor cum este moxisilitul (timoxamina) sau
hidralazina.

e Inhibitorii reninei:
Concentratia plasmatica a furosemidei poate fi redusa de aliskiren.

e  Xantine:
Utilizarea concomitenta a teofilinei este asociata cu un risc crescut de potentare a efectului hipotensiv.

e Nitrati:
Efectul hipotensiv poate fi potentat atunci cand furosemida este administratd Tn asociere CU nitrati.

e Alte diuretice:
Este posibilad diureza profunda atunci cand furosemida este administratd in asociere cu metolazona.
Exista un risc crescut de hipokaliemie atunci cand furosemida este administrata in asociere cu tiazide.

Antidiabetice:

Ca diuretic de ansa, furosemida antagonizeaza efectul hipoglicemiant al antidiabeticelor. Valorile
sangvine ale metforminei pot fi crescute din cauza furosemidei. Reciproc, metformina poate reduce
concentratia furosemidei. Riscul este asociat cu aparitia mai frecventa a acidozei lactice Tn cazul
insuficientei renale functionale.

Antipsihotice:

Trebuie evitata utilizarea concomitentd cu pimozida (risc crescut de aritmii ventriculare cauzate de
hipokaliemia indusd de furosemidd). Un efect similar este observat in asociere cu amisulprida si
sertindol. Efectul hipotensiv este potentat atunci cand furosemida este utilizatd concomitent cu
fenotiazine.

Atunci cand se administreaza risperidond, este necesard prudentd si, Tnainte de a lua decizia de
utilizare, trebuie evaluate riscurile si beneficiile acestei asocieri sau ale tratamentului concomitent cu
alte diuretice potente. Vezi pct. 4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare, cu privire la
mortalitatea crescuta 1n randul pacientilor varstnici cu dementa carora li se administreaza concomitent
risperidona.

Antidepresive:
Exista un risc crescut de hipotensiune arteriala ortostatica atunci cand furosemida este administrata in
asociere cu antidepresive triciclice (ATC), si un efect hipotensiv potentat in asociere cu inhibitorii de
monoamin-oxidazd (IMAO). Administrarea concomitentd cu reboxetind poate creste riscul de
hipokaliemie.

Litiu:

La fel ca alte diuretice, valorile litiului seric pot fi crescute atunci cand furosemida este administrata la
pacienti stabilizati cu aceasta terapie, determinand toxicitatea crescutd a litiului (cardiotoxicitate,
neurotoxicitate). Se recomanda ca valorile litiului sa fie monitorizate atent si, atunci cand este cazul,
doza de litiu sa fie ajustata pe durata administrarii concomitente.

Medicamente antiinflamatoare nesteroidiene:

Anumite AINS (inclusiv indometacin, ketorolac, acid acetilsalicilic) pot sciddea eficacitatea
furosemidei si pot cauza insuficientd renald acutd in cazurile de hipovolemie sau deshidratare
preexistenta. Toxicitatea salicilatului poate fi crescutd de furosemida (vezi pct. 4.4).



Antibiotice:

Furosemida poate potenta nefrotoxicitatea si ototoxicitatea aminoglicozidelor si a altor medicamente
ototoxice. Deoarece acest lucru poate cauza leziuni ireversibile, aceste medicamente trebuie sa fie
utilizate in asociere cu furosemida numai atunci cand exista motive medicale intemeiate.

Existd un risc crescut de ototoxicitate atunci cand diureticele de ansa sunt administrate in asociere cu
vancomicina sau cu polimiXine (colistind). Furosemida poate sciddea valorile serice ale vancomicinei
dupa interventiile chirurgicale pe cord.

Afectarea functiei renale (risc crescut de nefrotoxicitate) poate aparea la pacientii cdrora li se
administreaza tratament concomitent cu furosemida si anumite cefalosporine in doze mari (de
exemplu, cefaloridina).

Existd un risc crescut de hiponatremie la administrarea de trimetoprim.

Substante citotoxice:

Exista un risc de ototoxicitate daca cisplatina si furosemida sunt administrate concomitent. Trebuie sa
fie utilizate doze mici de furosemida (de exemplu, 40 mg la pacientii cu functie renala normald) si
trebuie mentinut un echilibru hidric pozitiv atunci cand furosemida este utilizatd pentru a obtine
diureza fortatd in timpul tratamentului cu cisplatind pentru a reduce riscul de nefrotoxicitate
suplimentara.

Metotrexatul si alte medicamente care, la fel ca furosemida, trec printr-o secretie tubulard renala
semnificativa, pot reduce efectul furosemidei. Reciproc, furosemida poate scidea eliminarea pe cale
renala a metotrexatului. Acest lucru poate determina cresterea valorilor serice si un risc crescut de
reactii adverse, 1n special in cazul terapiei cu doze mari de metotrexat sau furosemida.

Imunomodulatoare:

Utilizarea concomitentd a ciclosporinei si furosemidei este asociatd cu un risc crescut de artritd
gutoasa. Efectul hipotensiv al furosemidei poate fi potentat atunci cand este administratd in asociere
cu aldesleukina.

Antihistaminice:
Hipokaliemie cu risc crescut de toxicitate cardiaca.

Anticonvulsivante:
Fenitoina poate scidea eficacitatea furosemidei. Administrarea concomitentd cu carbamazepina poate
creste riscul de hiponatremie.

Dopaminergice:
Existd un efect hipotensiv potentat atunci cand furosemida este administratd concomitent cu levodopa.

Corticosteroizi:
Utilizarea concomitenta a corticosteroizilor poate cauza retentie de sodiu si un risc crescut de aparitie
a hipokaliemiei.

Cloral hidrat/Triclofos:

Dozele de furosemida in bolus intravenos pot induce eritem facial, transpiratie, tahicardie si variatii
ale tensiunii arteriale la pacientii carora li se administreaza cloral hidrat sau triclofos. Administrarea
parenterala a furosemidei in asociere cu cloral hidrat poate disloca hormonul tiroidian din locusurile
de legare.

Miorelaxante:



Efectul hipotensiv al furosemidei poate fi potentat atunci cdnd este administratd in asociere cu
baclofen sau tizanidina.

Agenti blocanti neuromusculari:
Furosemida poate afecta raspunsul la agentii blocanti neuromusculari (efect crescut sau redus).

Anestezice:
Anestezicele generale pot potenta efectele hipotensive ale furosemidei.

Estrogeni:
Efectul diuretic al furosemidei poate fi antagonizat de estrogeni.

Prostaglandine:
Efectul hipotensiv al furosemidei poate fi potentat atunci cand este administratd in asociere cu
alprostadil.

Alcool:
Efectul hipotensiv este potentat atunci cand se utilizeaza concomitent cu furosemida.

Altele:
Administrarea concomitentd cu aminoglutetimida poate creste riscul de hiponatremie.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Rezultatele studiilor la animale, in general, nu indica niciun efect periculos al furosemidei asupra
sarcinii. Existd dovezi clinice privind siguranta medicamentului in al treilea trimestru de sarcina la
om; totusi, furosemida traverseaza bariera feto-placentara.

Nu trebuie administratd in timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care existd motive medicale
intemeiate. Tratamentul n timpul sarcinii impune monitorizarea dezvoltarii fetale.

Alaptarea
Furosemida se excretd in laptele uman si poate inhiba secretia lactatd. Trebuie ca femeile sa nu

alapteze daca urmeaza tratament cu furosemida.

Fertilitatea
Nu exista date disponibile.

4.7  Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Furosemid hameln 10 mg/ml are influenta neglijabild asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de
a folosi utilaje.

Au fost raportate sciderea capacitatii de concentrare si reactie, ameteald si vedere incetosata, in
special la inceputul tratamentului, la modificarea dozelor si in asociere cu alcoolul. Pacientilor trebuie

sd li se spund sd nu conduca vehicule, sd nu foloseasca utilaje si sd nu participe la activitati in care
aceste efecte ar putea sa-i puna in pericol pe ei sau pe alte persoane, daca sunt afectati.

4.8 Reactii adverse
Reactiile adverse pot aparea cu urmatoarele frecvente: Foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si
<1/10), mai putin frecvente (>1/1 000 si <1/100), rare (=1/10 000 si <1/1 000), foarte rare (<1/10 000,

inclusiv raportéri izolate), cu frecventd necunoscutd (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Tulburari hematologice si limfatice:
Mai putin frecvente: trombocitopenie.




Rare: eozinofilie, leucopenie, depresie medulard care impune intreruperea tratamentului. Prin urmare,
trebuie monitorizat cu regularitate statusul hematopoiezei.
Foarte rare: agranulocitoza, anemie aplasticd, anemie hemolitica.

Tulburari ale sistemului imunitar
Reactiile anafilactice sau anafilactoide severe (de exemplu cu soc) apar rar.

Incidenta reactiilor alergice, cum sunt eruptiile cutanate, fotosensibilitatea, vasculita, febra, nefrita
interstitiala sau socul, este foarte scazutd, insd daca se produc aceste reactii, tratamentul trebuie
ntrerupt.

Tulburari metabolice si de nutritie:

Echilibrul hidro-electrolitic poate fi compromis ca urmare a diurezei. Furosemida cauzeaza excretia
crescutd a sodiului si a ionilor de clor, si in consecintd a apei, si se poate produce hiponatremia.
Actiunea diuretica a furosemidei poate determina sau poate contribui la hipovolemie si deshidratare,
in special la pacientii varstnici. Depletia severa de lichide poate cauza hemoconcentratie, cu tendinta
de dezvoltare a trombozelor.

Excretia celorlalti electroliti este crescuta, si se pot produce hipokaliemia, depletia sarurilor de calciu
si hipomagneziemia. Dezechilibrele electrolitice simptomatice si alcaloza metabolica pot aparea dupa
depletia electrolitica treptata sau dupa pierderi acute severe de electroliti in timpul terapiei cu doze
mari administrate pacientilor cu functie renala normala.

Alcaloza metabolica preexistentd (de exemplu, in ciroza hepatica decompensatd) poate fi agravata de
tratamentul cu furosemida.

Semnele de avertizare ale dezechilibrelor electrolitice depind de tipul de dezechilibru.

Deficitul de sodiu se poate manifesta prin: confuzie, crampe musculare, hipotonie musculara, lipsa
apetitului alimentar, ameteald, somnolenta si varsaturi.

Deficitul de potasiu se poate manifesta prin: hipotonie musculara, paralizie, simptome
gastrointestinale (varsaturi, constipatie si meteorism), simptome renale (poliurie) sau simptome
cardiace. Depletia de potasiu severa poate determina ileus paralitic sau confuzie, care poate evolua la
coma.

Deficitul de magneziu si calciu determina, foarte rar, tetanie si tulburari de ritm cardiac.

De asemenea, poate aparea acidoza metabolica. Riscul acestei anomalii creste in cazul dozelor mai
mari, si este influentat de boala de fond (de exemplu, cirozd hepaticd, insuficientd cardiacd), de
medicatiile concomitente (vezi pct. 4.5) si de alimentatie.

Valorile colesterolului seric (valori scazute ale HDL-colesterolului seric, valori crescute ale LDL-
colesterolului seric) si valorile trigliceridelor pot creste in timpul tratamentului cu furosemida. In
timpul terapiei pe termen lung, de reguld vor reveni la normal in interval de sase luni.

La fel ca in cazul altor diuretice, tratamentul cu furosemida poate determina cresteri tranzitorii ale
valorilor sangvine ale creatininei si ureei. Furosemida poate creste valorile acidului uric si poate
precipita atacurile de guta.

Tulburari endocrine:

Furosemida poate provoca hiperglicemie si glicozurie, dar intr-o masura mai mica decat diureticele
tiazide. Toleranta la glucoza poate scadea atunci cand se administreaza furosemida. La pacientii cu
diabet zaharat, acest lucru poate duce la pierderea controlului; diabetul zaharat latent poate deveni
manifest, iar necesarul de insulina al pacientilor diabetici poate creste (vezi pct. 4.4).

Tulburari psihice/Tulburari ale sistemului nervos:
Rareori pot aparea parestezii si coma hiperosmolara.




Cu frecventd necunoscutad: ameteald, lipotimie si pierderea constientei (cauzate de hipotensiune
arteriald simptomatica).

Simptomele hipotensiunii arteriale pot include, de asemenea, ameteald, senzatia de dezechilibru,
senzatia de presiune cefalica, cefalee, somnolentd, dificultati de concentrare si reactii incetinite.
Cefaleea, letargia sau confuzia pot fi semne de avertizare cu privire la dezechilibrele electrolitice.

Tulburari oculare:
Mai putin frecvente: tulburari de vedere, vedere incetosata.

Tulburari acustice si vestibulare:

Tulburari de auz, inclusiv surditate si tinitus, pot aparea in cazuri rare, In special la pacientii cu
insuficientd renala, hipoproteinemie (de exemplu, sindrom nefritic) si/sau atunci cand administrarea
intravenoasa de furosemida s-a efectuat prea rapid. Desi simptomele sunt de obicei tranzitorii, poate
apdrea surditatea (uneori ireversibild) (mai putin frecventd), In special la pacientii tratati cu alte
medicamente ototoxice (vezi pct. 4.4 si 4.5).

Tulburari cardiace:
Tulburarile de ritm cardiac (mai putin frecvente) pot aparea ca rezultat al dezechilibrului electrolitic.

Daca furosemida este administratd la nou-ndscutii prematuri in primele saptamani de viatd, poate
creste riscul de persistenta a canalului arterial.

Tulburari vasculare:

Pot aparea hipotensiunea arteriald si hipotensiunea arteriald ortostatica, in special la pacientii care iau
alte medicamente cu efect antihipertensiv.

Vasculita alergica a fost raportata foarte rar.

Tulburari gastro-intestinale:

Greata, varsaturile, diareea, constipatia, xerostomia, setea, tulburarile de peristaltism intestinal sunt
mai putin frecvente, dar de regula nu sunt suficient de severe pentru a necesita intreruperea
tratamentului.

Tulburari hepatobiliare:
Poate aparea encefalopatie hepatica la pacientii cu insuficienta hepatocelulara (vezi pct. 4.3).

In cazuri izolate, poate aparea colestaza intrahepaticd, cresterea valorilor transaminazelor hepatice sau
pancreatita acuta (rara).

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat:

Mai putin frecvente: fotosensibilitate

Rare: pot aparea ocazional reactii la nivel cutanat si la nivelul mucoaselor, de exemplu prurit,
urticarie, alte eruptii cutanate sau leziuni buloase, hipersensibilitate la lumina, eritem polimorf,
pemfigoid bulos, sindrom Stevens-Johnson, necroliza epidermica toxica (sindrom Lyell), dermatita
exfoliativda, purpurd, pustulozd exantematicad acutd generalizatdi (PEAG) si eruptie cutanata la
medicament cu eozinofilie si simptome sistemice (DRESS).

Tulburari musculo-scheletice si ale tesutului conjunctiv:
Valorile calciului seric pot fi reduse, spasmele musculare sau slabiciunea musculara pot indica
dezechilibre electrolitice. In cazuri foarte rare a fost observata tetania.

Tulburari renale si ale cailor urinare:

Tratamentul cu furosemida poate determina cresteri tranzitorii ale valorilor sangvine ale creatininei si
ureei (mai putin frecvente). Insuficienta renald poate aparea (rar) ca rezultat al depletiei hidro-
electrolitice, in special in timpul tratamentului concomitent cu AINS sau medicamente nefrotoxice.
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Productia crescutd de urind poate provoca sau agrava acuzele pacientilor cu obstructie de flux urinar.
Retentia urinara acutd cu posibile complicatii secundare poate aparea, de exemplu, la pacientii cu
dificultati de evacuare a vezicii urinare, hiperplazie de prostata sau strictura uretrala (vezi pct. 4.4).

Nefrocalcinoza/nefrolitiaza a fost raportatd la nou-nascutii prematuri si la adulti, in general dupa
terapia pe termen lung.

Au existat raportari rare ale unor cazuri de nefritad interstitiala.
Tulburari generale si la nivelul locului de administrare:

Mai putin frecvente: astenie.
Rare: stare generala de rau, febra.

Dupa injectarea intramusculara, pot aparea reactii la nivel local, de exemplu durere.

Conditii in legaturd cu sarcina, perioada puerperald si perinatald:
La nou-nascutii prematuri cu sindrom de detresa respiratorie, administrarea de furosemida in primele
saptamani de viata poate creste riscul de persistenta a canalului arterial.

La nou-nascutii prematuri, furosemida se poate precipita sub forma de nefrocalcinoza/calculi renali.
Complicatiile rare pot include tulburari psihice minore.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptome
In urma supradozajului cu furosemida pot aparea: hipovolemie, deshidratare, hemoconcentratie,
hiponatremie si hipokaliemie.

Hipotensiunea arteriala severd, care evolueaza spre soc, aritmiile cardiace, insuficienta renald acuta,
tromboza, delirul, paralizia flascd, apatia si confuzia pot apirea ca urmare a pierderilor hidro-
electrolitice.

Dozele mari au potentialul de a cauza surditatea tranzitorie si pot precipita atacurile de guta (este
perturbata secretia de acid uric).

Management

Nu se cunoaste niciun antidot specific pentru furosemida. Tratamentul cu furosemida trebuie Tntrerupt
sau doza trebuie redusd. Se va institui tratament de suport, care sd asigure refacerea fluidelor,
corectarea dezechilibrelor electrolitice si mentinerea tensiunii arteriale.

Impreuna cu preventia si tratamentul complicatiilor grave care pot apirea ca urmare a acestor

dezechilibre si a altor efecte asupra organismului, tratamentul corectiv poate necesita masuri
terapeutice intensive si de monitorizare medicald intensiva, generale si specifice.
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5. PROPRIETA’[I FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: diuretice; sulfonamide simple, codul ATC: CO3CAO01

Mecanism de actiune

Furosemida este un diuretic cu actiune intensa. Este un derivat al acidului antranilic, avand formula
chimica acid 4-clor-Nfurfuril-5sulfa-moilantranilic. Furosemida inhibd reabsorbtia sodiului si a
ionilor de clor in ansa Henle, precum si in tubul contort proximal si distal; actiunea sa este
independenta de orice efect inhibitor asupra anhidrazei carbonice. Furosemida creste excretia urinara
a potasiului, calciului si magneziului. Poate aparea hiperuricemia, care se presupune ci rezulta din
inhibarea competitiva a secretiei de urati in tubul contort proximal.

Efecte farmacodinamice

Furosemida are o curbd doza-raspuns pronuntata si este clasificata drept diuretic cu plafon nalt. Dupa
administrarea intravenoasd, debutul diurezei se produce in interval de 5 minute, iar durata efectului
diuretic este de aproximativ doua ore.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Distributie
Furosemida se leagd in proportie mare de proteinele plasmatice si este excretatd in principal in urina,
in mare parte sub forma neschimbata.

Metabolizare
Furosemida glucuronidata este principalul produs de metabolizare.

Eliminare

Dupa injectarea intravenoasd, in urind se excretd o cantitate de furosemidd semnificativ mai mare
decat dupad administrarea comprimatelor. Furosemida are un timp de injumatatire plasmatica bifazic,
cu o faza de eliminare terminald de aproximativ 1,5 ore. Desi se excretd in principal in urind, unele
cantitati variabile se excretd si 1n bild, iar in cazul insuficientei renale, eliminarea pe cale non-renala
poate creste considerabil.

Insuficienta renala/hepatica:

Dacé este prezenta boala hepaticd, eliminarea pe cale biliard se reduce cu pana la 50 %. Insuficienta
renald are un efect redus asupra vitezei de eliminare a furosemidei, dar o functie renala reziduala mai
mica de 20 % creste timpul de eliminare.

Varstnici:

Eliminarea furosemidei este intarziatd la varstnici atunci cand existd un anumit grad de insuficienta

renala.

Nou-ndascuti:
La nou-nascuti se observa un efect diuretic sustinut, posibil din cauza functiei tubulare imature.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu exista informatii in plus fata de cele incluse in Rezumatul caracteristicilor produsului.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
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6.1 Lista excipientilor

Clorura de sodiu
Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)
Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

Furosemida nu trebuie amestecatd cu niciun alt medicament in aceeasi seringd; de exemplu,
furosemida produce un precipitat atunci cind este amestecati cu dobutamini, diazepam,
doxorubicind, droperidol, gentamicina, glucozd, manitol, metoclopramid, clorurd de potasiu,
tetraciclind, vincristind si vitamine.

Nu trebuie sa fie administrata in timpul perfuziilor cu adrenalina, izoprenalina, lidocaina sau petidina.
Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, cu exceptia celor mentionate la pct. 6.6.
6.3 Perioada de valabilitate

Fiolele nedeschise: 3 ani.

Fiolele deschise: Medicamentul trebuie utilizat imediat dupa deschiderea recipientului.

Solutii perfuzabile preparate:

Stabilitatea fizico-chimica in uz a fost demonstrata in solutie de glucoza 50 mg/ml (5 %), solutie de
clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9 %) si solutie Ringer timp de 72 de ore la 25 °C.

Din punct de vedere microbiologic, produsul trebuie utilizat imediat. Daca nu este utilizat imediat,
perioada si conditiile de pastrare anterioare administrarii sunt responsabilitatea utilizatorului, si in
mod normal nu trebuie sa depéseasca 24 de ore, la 0 temperatura de 2-8 °C, cu exceptia cazului in
care diluarea s-a realizat in conditii aseptice controlate si validate.

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

A se pastra la temperaturi sub 25 °C. A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.
Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa prima deschidere sau diluare, vezi pct. 6.3.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Furosemid hameln 10 mg/ml este furnizat in fiole de sticla bruna de tip I, de 2 ml, 5 ml si 25 ml, cu
punct de rupere (OPC), care contin 2 ml, 5 ml sau 25 ml de solutie injectabila.

Furosemid hameln 10 mg/ml este disponibil in urmatoarele marimi de ambalaj:
5 sau 10 fiole cu 2 ml de solutie, in cutie de carton

5 sau 10 fiole cu 5 ml de solutie, in cutie de carton

5 sau 10 fiole cu 25 ml de solutie, in cutie de carton

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Furosemid hameln 10 mg/ml poate fi diluat cu solutie de glucoza 50 mg/ml (5 %), solutie de clorura
de sodiu 9 mg/ml (0,9 %) sau solutie Ringer.

Medicamentul trebuie inspectat vizual si nu trebuie utilizat dacd prezinta particule vizibile sau
modificari de culoare.
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Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementérile
locale.

7. DEI‘INATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIA’[A

hameln pharma gmbh

Inselstralle 1, 31787 Hameln

Germania

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

14889/2023/01-06

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: Octombrie 2018
Data reinnoirii autorizatiei — Februarie 2023

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Februarie 2023
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