SAMENVATTING VAN DE PRODUCTKENMERKEN

1 NAAM VAN HET GENEESMIDDEL
Furosemide Accord 20mg/2ml, oplossing voor injectie of infusie
Furosemide Accord 40mg/4ml, oplossing voor injectie of infusie
Furosemide Accord 50mg/5ml, oplossing voor injectie of irﬁie

2 KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING

Elke ml oplossing bevat 10 mg furosemide.

Furosemide Accord 20mg/2ml, oplossing voor injectie
Elke ampul van 2 ml bevat 20 mg furosemide .

Furosemide Accord 40mg/4ml, oplossing voor injecti
Elke ampul van 4 ml bevat 40 mg furosemide .

Hulpstoften:
Furosemide Accord 20mg/2ml, oplossing vo
Elke 2 ml steriele oplossing bevat

Furosemide Accord 40mg/4ml, oplossing voor injectie of infusie
Elke 4 ml steriele oplossing bevat ongeveer 15 mg natrium.

Furosemide Accord 50mg/ 9ssing voor injectie of infusie
Elke 5 ml steriele oplossing geveer 19 mg natrium.

veroorzaakt door een nieraandoening (in geval van nefrotisch syndroom is de
ng van de onderliggende aandoening van essentieel belang)

deem (bijv. in geval van acuut hartfalen)

ensieve crisis (naast andere therapeutische maatregelen)

4.2 Dosering en wijze van toediening



Wijze van toediening: intraveneus of (in uitzonderlijke gevallen) intramusculair

Algemeen:
De parenterale toediening van furosemide is geindiceerd in die ge

toediening niet mogelijk of niet doeltreffend is (bijv. in geval van ge
absorptie), of wanneer een snel effect vereist is. Voor een optimale d¢
tegenregulatie te onderdrukken, wordt meestal de voorkeur‘geven ad
met furosemide in plaats van herhaalde bolusinjecties.

Er moet rekening worden gehouden met de huidige klinisc
beschikbaar.

lijnen, indien

Wanneer een continue infusie van furosemide niet m
behandeling na een of meerdere acute bolusdoses,
follow-upschema met lage doses die met korte tuss
gegeven boven een schema met hogere bolusdoses

s de follow up
gegeven aan een

gere tussenperioden.
is van de respons van de patiént

respons te onderhouden.

f als infuus moet langzaam
en overschreden en het middel
dezelfde injectiespuit worden

De intraveneuze toediening van furosemid
gebeuren. De snelheid van 4 mg per minuut
mag nooit in combinatic met andere
gegeven.

Over het algemeen moet furose
toediening moet tot uitzonderlij en beperkt, wanneer noch een orale
toediening noch een intraveneuze injectie mogelijk is. Het is belangrijk te weten dat een
intramusculaire injectie niet geschikt is voor de behandeling van acute aandoeningen zoals
longoedeem.

Volwassenen:
Als er geen medische re| en verlaagde dosis te geven (zie hieronder) is de
aanbevolen ag enen en adolescenten ouder dan 15 jaar, 20 mg tot
40 mg furos¢ door intraveneuze (of in uitzonderlijke gevallen
intramusculaire) t0® ing. aximale dosis varieert op basis van individuele respons.

Als hogere dose ist zi ten die worden toegediend met stapsgewijze verhogingen

gediend als infuus, kan het onverdund worden toegediend via een
te snelheid, of kan de oplossing verder worden verdund met een
zoals natriumchloride voor injectie B.P. of Ringers oplossing voor

le toediening van furosemide is geindiceerd in die gevallen waarbij orale
et mogelijk of niet doeltreffend is (bijv. in geval van gereduceerde intestinale
absorptie),
toedieningtwordt gebruikt, wordt aangeraden om zo snel mogelijk over te schakelen op

Kinderen en adolescenten (tot 18 jaar):



De ervaring bij kinderen en adolescenten is beperkt. De intraveneuze toediening van
furosemide bij kinderen en adolescenten jonger dan 15 jaar wordt alleen in uitzonderlijke
gevallen aanbevolen.

De dosering wordt aangepast aan het lichaamsgewicht en de aanbevole
0,5 tot 1 mg/kg lichaamsgewicht per dag tot een maximale dagelijkse ¢
Er moet zo snel mogelijk worden overgeschakeld op orale therapie.

arieert van

Nierinsufficiéntie: .

Bij patiénten met een ernstig verstoorde nierfunctie (serum cre 5 mg/dl) verdient
het aanbeveling een infusiesnelheid van 2,5 mg furosemide inuut niet te
overschrijden.

Ouderen:
De aanbevolen aanvangsdosis is 20 mg/dag, die zo nodi
tot de vereiste respons wordt bereikt.

worden verhoogd

Speciale dosisaanbevelingen:

respons van de patiént worden aangepast. D 3 in2 of 3 afzonderlijke doses per
dag worden gegeven bij chronisch congestiefih als bolus bij acuut congestief
hartfalen.

- Oedeem als gevolg van een nieraandoenin,
De aanbevolen startdosering is 20
respons van de patiént worden aan agelijkse dosis kan worden toegediend
als een enkelvoudige dosis of door meerdere doses over de dag te verdelen.

Als dit niet tot een optimale verhoging van de vochtuitscheiding leidt, moet furosemide via
een continu intraveneus infuus worden toegediend met een aanvangssnelheid van 50 mg tot
100 mg per uur.
Alvorens furosemide toe
zuur-base balans en elekt
Bij dialyse patié
dag.
Bij patiénten met ¢
worden bepaald,

moeten hypovolemie, hypotensie en verstoringen in de
ouding worden gecorrigeerd.
ikelijke onderhoudsdosis van 250 mg tot 1500 mg per

yndroom moet de dosering met de nodige voorzichtigheid
isico op een hogere incidentie van bijwerkingen.

Wanneer een intre ] andeling absoluut noodzakelijk is, dient de aanvangsdosis
tussen de tot 408mgite zijn. De dosis kan zo nodig aan de respons worden aangepast.
De totale da dosis kan worden toegediend als een enkelvoudige dosis of in meerdere
doses.

t worden in combinatie met aldosteron-antagonisten in het geval
elen als monotherapie niet voldoende zijn. Om complicaties te
orthostatische intolerantie of verstoorde zuur-base balans of

zo een geleidelijk vochtverlies te bereiken. Deze dosis kan bij volwassenen
gewichtsverlies van ongeveer 0,5 kg per dag.
an ascites met oedeem, mag het gewichtsverlies van versterkte diurese niet



De aanvangsdosis bedraagt 40 mg furosemide via intraveneuze toediening. Wanneer de
toestand van de patiént dit noodzakelijk maakt, wordt na 30 — 60 minuten nog een injectie
met 20 tot 40 mg furosemide gegeven.

Furosemide dient te worden toegediend ter aanvulling op an peutische
maatregelen.

- Hypertensieve crisis (naast andere therapeutische maatre )

De aanbevolen aanvangsdosis bij hypertensieve crisis is 20- egedi lus via
intraveneuze injectie. Deze dosis kan indien nodig aan de respons atiént worden
aangepast.

4.3 Contra-indicaties

- Overgevoeligheid voor de werkzame stof of vo briek 6.1 vermelde

hulpstoffen
- Patiénten met anurie of nierfalen met oligo-anuri ict reageren op furosemide
- Nierfalen als gevolg van vergiftiging door ne i patotoxische middelen

- Nierfalen vanwege een hepatische coma
- Patiénten met ernstige hypokali€mie of
- Patiénten met hypovolemie (met of zon
- patiénten in precomateuze en coma
encefalopatie
- Patiénten die overgevoelig zijn voo
van de sulfonamidegroep) kunnen kruiso
- Borstvoeding (zie rubriek 4.

fonamiden (bijv. sulfonylurea of antibiotica
evoeligheid voor furosemide vertonen

4.4 Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik
Een zorgvuldige monitoring is vereist in geval van:

- Patiénten met partié fuctie van de urinewegen (bijv. patiénten met hypertrofie
van de prostaat, hyd throstenose). De urinelozing moet gegarandeerd

: verhoogd risico op een scherpe daling van de
bloeddruk (pa g met coronaire arteri€le stenose of cerebrale arteriéle stenose)

- Patiénten e of latente diabetes mellitus of een variatie op glykemie (de
bloedsuikerg C ggelmatig worden gecontroleerd)

- Patiénten perurikemie (de serumurinezuurspiegels moeten regelmatig

en de ototoxiciteit toenemen)
oediening van lithiumzouten (lithiumspiegels moeten gecontroleerd

len van ascites met oedeem, mag het gewichtsverlies van versterkte diurese
r zijn dan 1 kg/dag

AID’s kunnen het diuretische effect van furosemide en andere diuretica
antagoneren. Het gebruik van NSAID’s samen met diuretica kan het risico op
nefrotoxiciteit verhogen




- Waar daar de indicatie voor bestaat, moeten maatregelen worden getroffen om
hypotensie of hypovolemie te corrigeren alvorens de therapie in te stellen

Voorzichtige dosistitratie is vereist:
- Bij wijzigingen in elektrolytconcentraties (bijv. hypokalig
Kaliumsupplementen en/of dieetmaatregelen kunnen nodig zijn o
controle te brengen of te voorkomen
- Wijzigingen in de vochtbalans, dehydratatie, bloedg.l

die gelijktijdig worden toegediend, kunnen dit risico ve
- Toediening van hoge doseringen

- Toediening bij een progressieve en ernstige nieraand
- Toediening met sorbitol. Gelijktijdige toedienin i en kan tot sterke
dehydratatie leiden (sorbitol kan bijkomend v i omdat het diarree
veroorzaakt)

- Toediening bij lupus erythematodes

- Medicatie die het QT-interval verlengt

Symptomatische hypotensie die leidt tot duizg llen of bewustzijnsverlies kan
voorkomen bij patiénten die met furosemid deld, met name bij ouderen,
patiénten die gelijktijdig andere genees e ken die hypotensie kunnen
veroorzaken en patiénten met andere m 2 gen die een risico op hypotensie
met zich meebrengen.

van nefrocalcinose/ nefrolithiase; de
nierfunctie moet worden gecont et een echo van de nieren worden
genomen). Bij premature baby’s met ‘respiratory distress syndrome’ kan een diuretische
behandeling met furosemide tijdens de eerste levensweken het risico van persisterende
ductus arteriosus Botalli verhogen.

Bij premature baby’s (de mogelij

enten die vatbaar zijn voor electrolytentekort.

Voorzichtigheid is gebodg
S kalium en creatinine in serum is vereist tijdens de

behandeling m dige controle is vereist bij patiénten met een groot
risico om ee S shouding te ontwikkelen of bij gevallen met een
significant bijkom¢ tverlies (als gevolg van bijv. braken of diarree)

Hypovolemie of, evenals een significant verstoorde elektrolythuishouding of

sico voor contrastmiddel-geinduceerde nefropathie is het niet
urosemide preventief te gebruiken tegen contrastmiddel-geinduceerde

aan te beve
nefropathie.

een (3,1 %; gemiddelde leeftijd 84 jaar, bereik 70-96 jaar) of met furosemide
gemiddelde leeftijd 80 jaar, bereik 67-90 jaar). Bij gelijktijdig gebruik van

et andere diuretica (vooral thiazidediuretica in lage dosering) werden dergelijke
niet vastgesteld.

pathologisch mechanisme aangetoond waardoor deze bevinding kan worden
verklaard en er is geen consistent patroon voor de doodsoorzaak gevonden. Toch is
voorzichtigheid geboden en moeten de risico’s en de voordelen van die combinatie of van
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een gelijktijdige behandeling met andere krachtige diuretica worden overwogen voor wordt
beslist die geneesmiddelen te gebruiken. Gelijktijdige behandeling met risperidon en andere
diuretica werd niet in verband gebracht met verhoogde mortaliteit. Onafthankelijk van de

zorgvuldig worden vermeden bij oudere patiénten met dementie (zie
indicaties”).

Gevoeligheid voor licht: Er zijn gevallen van lichtgevoeligheid gerappo
de behandeling een lichtgevoeligheidsreactie optreedtf® w
behandeling met furosemide te stoppen. Als een volgende toe
wordt geacht, dan wordt aangeraden de blootgestelde huid te besche
kunstmatige UV A-straling.

Furosemide 10 mg / ml oplossing voor injectie (2 ml)
Dit geneesmiddel bevat ongeveer 7 mg natrium per a

'natrium-vrij ".

1l zeg in wezen

Furosemide 10 mg / ml oplossing voor injectie (4 ml)
Dit geneesmiddel bevat ongeveer 15 mg natrium per amp

'natrium-vrij ".

il zeggen in wezen

Furosemide 10 mg / ml oplossing voor inject
Dit geneesmiddel bevat ongeveer 19 mg natri

'natrium-vrij ".

at wil zeggen in wezen

Interacties met andere geneesmiddelen en ere vormen van interactie

Combinaties die niet aangeraden

Lithium:

De lithiumexcretiespiegels kunnen door furosemide verminderd zijn, wat leidt tot
verhoogde cardiotoxische ¢ lithiumtoxiciteit. Deze combinatie wordt daarom niet
cze combinatie toch noodzakelijk wordt geacht, moeten
itofd worden en moet zo nodig de lithiumdosering

Risperidon:
Voorzichtigheid j
gelijktijdige be
overwogen voo
waarschuwingen 8
ouderen

i de risico’s en de voordelen van die combinatie of van een
semide of andere krachtige diuretica moeten worden

iec geneesmiddelen te gebruiken. Zie rubriek 4.4 ‘Bijzondere
bij gebruik’ wat betreft de verhoogde mortaliteit bij
jktijdig risperidon krijgen.

rzichtigheid is geboden bij gebruik
elen (aminoglycosiden, cisplatine):
otoxische effecten van bepaalde geneesmiddelen versterken, zoals
e en aminoglycoside antibiotica als kanamycine, gentamycine, en

e schade, mogen deze geneesmiddelen alleen samen met furosemide gebruikt
zeer dringende medische redenen voor zijn.

g dand aan de toediening van chloralhydraat leiden tot flush, hyperhidrose, angst,
misselijkheid, een verhoging van de bloeddruk en tachycardie. Daarom wordt het niet
aanbevolen om furosemide gelijktijdig met chloralhydraat te gebruiken.



Carbamazepine en aminoglutethimide:
Gelijktijdig toedienen van carbamazepine of aminogluthetimide kan het risico van
hyponatraémie versterken.

Andere anti-hypertensiva:
Het effect van andere antihypertensiva (diuretica en ere gen delenfidie de

bloeddruk verlagen) kunnen mogelijk bij gelijktijdig geﬁik n fur ersterkt
worden.

Angiotensineconversie-enzymremmers en angiotensine —II- i en ARA):

De effecten van andere antihypertensiva kunnen ver bij gelijktijdige
toediening met furosemide. Sterke bloeddrukdaling me me gevallen en
verslechtering van de nierfunctie (acute nierinsuffigié rde gevallen) is

waargenomen bij de eerste gelijktijdige toediening m r of wanneer voor
het eerst een hoge dosis van een ACE-remmer toe t wordt (eerste dosis hypotensie).

Indien mogelijk dient de furosemidetherapie tijdelij ie dagen stopgezet te worden
(of ten minste de dosis te worden verlaagd) voordat een t met een ACE-remmer of
angiotensine II antagonist wordt gestart. Dit wanneer de dosis van de ACE-
remmer of angiotensine II antagonist wordt vg

nsie en een verslechtering van
aan bij de eerste gelijktijdige
e dosis van ACE of van een antagonist van

Patiénten die diuretica gebruiken kunnen een
de nierfunctie krijgen. Nierbeschadigi
toediening, of bij de eerste toediening va
de angiotensine II receptor.

Thiaziden:
Een synergetisch effect van diurese doet zich voor als resultaat van de interactie tussen
furosemide en thiaziden.

Antidiabetica:
Het is mogelijk dat er eg
het effect van antidiabeti

derde glucosetolerantie optreedt, aangezien furosemide

Metformine:
unnen verhoogd worden door furosemide. Omgekeerd
piegel verlagen. Dit risico heeft te maken met een verhoogd
optreden van mjq et geval van nierinsufficiéntie.

Hartglycosiden ] e) en andere geneesmiddelen die verlenging van het QT-

es te worden gecontroleerd.

van de elektrolytenhuishouding kunnen een verhoging veroorzaken
epaalde gelijktijdig toegediende geneesmiddelen die het QT-interval
Bijvoorbeeld klasse Ia en klasse III anti-aritmica zoals amiodaron, sotalol,
ibutilide, en chinolonen. Het verdient de aanbeveling om de
aspiegels en het ECG te volgen.

Is van furosemide en van fibrinezuurderivaten (zoals clofibraat en fenofibraat)
erhoogd zijn bij gelijktijdige toediening (vooral in geval van hypo-albuminemie).
De verhoging van deze effecten/toxiciteit moet gecontroleerd worden.



Niet-steroidale anti-inflammatoire geneesmiddelen en hoge dosissen van salicylaten

Niet steroidale anti-inflammatoire geneesmiddelen (inclusief COX-remmers) kunnen acuut
nierfalen induceren bij pati€nten die al hypovolemie hebben en het diuretische,
natriuretische en antihypertensieve effect van furosemide verminde eer hoge
doses salicylaten gelijktijdig worden toegediend, kan de pre
salicylaattoxiciteit toegenomen zijn ten gevolge van een verminde

gewijzigde nierfunctie. .
Nefrotoxische geneesmiddelen (bijv. polymyxinen, aminogl cephalosporinen,
organoplatinen, immunosuppressiva, gejodeerde  contrastvlo foscarnet,

pentamidine):
furosemide kan de nefrotoxische effecten van nefrotoxisc
Antibiotica zoals cefalosporines — nierfalen kan optreden
furosemide en hoge doses van bepaalde cefalosporines
Bij de gelijktijdige toediening van cisplatine en furos
effecten.

len versterken.
ndeld met

0 van cytotoxische

nierfunctie) en met een positieve vochtbala
om een geforceerde diurese te verkrijgen tijd

behandeling wordt toegepast
g met cisplatine.

Geneesmiddelen met een significante tu d
Probenecide, methotrexaat en andere eesmiddelen die net als furosemide een
significante tubulaire niersecretie onde , kunnen het effect van furosemide
verminderen. Omgekeerd kan fur inatie van deze geneesmiddelen via de
nieren verminderen. Bij behandel dosis (van zowel furosemide als de
andere geneesmiddelen) kan dit verhoogde Serumspiegels geven en de kans op
bijwerkingen van furosemide of van het gelijktijdig toegediende geneesmiddel verhogen.

Perifere adrenerge inhibito
De effecten van deze kunnen worden versterkt door gelijktijdig toegediend
furosemide.

Fenobarbital

angduring gebruik van laxeermiddelen kunnen het kaliumverlies
jjdig gebruik met gluco-corticosteroiden moet rekening worden
kaliémie en het verergeren ervan bij overmatig gebruik van

e toediening van sucralfaat en furosemide kan het natriuretische en
ensieve effect van furosemide verminderen. Patiénten die beide geneesmiddelen
krljgen moeten nauwlettend worden gevolgd om te bepalen of het gewenste diuretische



en/of antihypertensieve effect wordt bereikt. Tussen de toediening van furosemide en
sucralfaat moet minstens twee uur zitten.

Orale anticoagulantia:
De effecten van orale anticoagulantia worden door furosemide verster

Theofylline:
Het effect van theophylline en andere spierrelaxantia Va’w n door
furosemide versterkt worden.

Pressoraminen (bijv. adrenaline (epinefrine), noradrenaline
Gelijktijdig gebruik van furosemide kan het effect van pre

Andere interacties:
Het gelijktijdig toedienen van ciclosporine en furosem
risico op jichtartritis

4.6 Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding
Gebruik tijdens de zwangerschap
Furosemide dient niet tijdens de zwangersc len gebruikt, tenzij in het geval van
ernstige medische redenen. Furosemide passe arriére en kan daardoor foetale
diurese veroorzaken. Bij behandeling tijde gerschap moet de foetale groei
worden gecontroleerd.

De behandeling van zwangerschapshyperten
omdat fysiologische hypovolemie
placentaire perfusie veroorzaakt.

n oedeem is gewoonlijk niet aanbevolen
induceerd die een vermindering van de

Indien het gebruik van furosemide noodzakelijk is voor de behandeling van hart- of
nierinsufficiéntie tijdens de zwangerschap, moeten de elektrolyten, het hematocrietgehalte
en de foetale groei nauwg orden gecontroleerd. Furosemide kan de binding van

hyperbilirubinemie. Fur foetus vatbaarder maken voor hypercalciurie,
nefrocalcinosgen secund

¢ serumspiegel van de moeder in het bloed van de
ij de mens geen misvormingen gerapporteerd die in verband

Furosemide bereik
navelstreng. Tot
zouden kunnen
beperkt om met el i nnen stellen dat er geen nadelig effect is voor het embryo/de
foetus.

4.7 i rijvaardigheid en het vermogen om machines te bedienen

te gebruiken.
onen een individuele respons op furosemide.
ering van de rijvaardigheid of het vermogen om machines te bedienen kan

4.8 Bijwerkingen
De evaluatie van bijwerkingen is gebaseerd op de volgende frequentiedefinitie:



Zeer vaak (>1/10)

Vaak (>1/100, <1/10)

Soms (>1/1000, <1/100)
Zelden (=1/10.000, <1/1000)
Zeer zelden (<1/10.000), niet bekend (kan met de beschikbare g
bepaald)

Bloed- en lymfestelselaandoeningen .
Soms: thrombocytopenie. Thrombocytopenie kan manifest wor

neiging tot bloedingen.
Zelden: eosinofilie, leukopenie, beenmergdepressie. Als dit
behandeling worden stopgezet.
Zeer zelden: hemolytische anemie, aplastische anemie, agr:
Ernstige vochtdepletie kan tot hemoconcentratie leide
van trombose, vooral bij oudere pati€nten.

Immuunsysteemaandoeningen
Zelden: ernstige anafylactische en anafylactoide reacties

de behandeling zie rubriek 4.9)

afylactische shock (voor

Endocriene aandoeningen
Glucosetolerantie kan afnemen tijdens de be ing furosemide. Bij pati€nten met

diabetes mellitus kan dit tot een achte etabole controle leiden; latente
diabetes mellitus kan manifest worden.

Voedings- en stofwisselingsstoorni
Vooral na een langdurige behan diening van hoge doseringen kunnen
hypokaliémie, hyponatriémie en metabole alkalos€ optreden. Een regelmatige controle van
serum-electrolyten (voornamelijk natrium, kalium en calcium) is daarom geindiceerd.

Kaliumdepletie kan optreden vooral als gevolg van een kaliumarm dieet. Vooral wanneer

de toevoer van kalium ge wordt gereduceerd en/of het extrarenale kaliumverlies
toegenomen is (bijv. bijfh of chronlsche diarree) kan hypokali€émie optreden als
gevolg van een toegeno

Bovendien kuanen onderligge eningen (bijv. cirrotische aandoening of hartfalen)
gelijktijdige ati » iek 74.5) en voeding tot kaliumdeficiéntie leiden. In

dergelijke gevalle e controle noodzakelijk evenals vervanging van de
behandeling.

Als gevolg van enaal natriumverlies kan hyponatriémie met desbetreffende
de toevoer van natriumchloride beperkt is.

Metabole alose kan optreden of een reeds bestaande metabole alkalose (bij bijv.
gedecompénseerde levercirrose) kan erger worden met furosemide.

stelselaandoeningen
Zelden paresthesie, vertigo, duizeligheid, slaperigheid, verwardheid, gevoel van druk in het

hoofd.



Niet bekend: Duizeligheid, flauwvallen en bewustzijnsverlies (veroorzaakt door
symptomatische hypotensie)

Oogaandoeningen

Zelden: verergering van myopie, wazig zicht, visusstoornissen omeRn van
hypovolemie.
Evenwichtsorgaan- en ooraandoeningen .

Zelden: dysacusis en/of syrigmus (tinitus aurium) als gevolg va
en gewoonlijk van voorbijgaande aard; de incidentie is hoger bij e
toediening, vooral bij patiénten met nierfalen of hypop i
syndroom).

Soms: dootheid (soms irreversibel).

Hartaandoeningen
Vooral bij aanvang van de behandeling en bij ou
daling van de bloeddruk veroorzaken die, indien
symptomen kan veroorzaken zoals orthostatische hypoten
druk in het hoofd, duizeligheid, circulatoire c
(bij intramusculaire of intraveneuze toedieni

kan een zeer intense diurese een
uitgesproken is, signalen en
e hypotensie, gevoel van
s of plotseling overlijden

Maagdarmstelselaandoeningen
Zelden: misselijkheid, braken, diarree, a i ten, constipatie, droge mond.

Lever- en galaandoeningen
Zeer zelden: acute pancreatitis,

hepatische ischemie, verhoogde le

Huid- en onderhuidaandoeningen

Soms: pruritis, huid- en slijmvliesreacties (bijv. bulleus exantheem, uitslag, urticaria,
purpura, erythema multiforg matitis exfoliativa, lichtgevoeligheid).

Zelden: vasculitis, verergg tivering van lupus erythematodes.

an acute urineretentie (stoornissen bij het ledigen van de
blaas, prostatisc of vernauwing van de urethra), vasculitis, glucosurie,
verhoging

onthullen.

ale periode en puerperium
kan furosemide leiden tot calcificatie van de nieren en/of nierstenen

*Koorts; na intramusculaire injectie kunnen plaatselijke reacties zoals pijn optreden.
Onderzoeken
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Zelden: de cholesterol- en triglyceridenspiegels in serum kunnen tijdens een behandeling
met furosemide stijgen.

Melding van vermoedelijke bijwerkingen
Het is belangrijk om na toelating van het geneesmiddel vermoedelijke

melden. Op deze wijze kan de verhouding tussen voordelen en risico’s
geneesmiddel voortdurend worden gevolgd. Beroepsbeoefenaten in de ¢
wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen te melden ’he

Centrum Lareb. Website: www.lareb.nl.

Overdosering

Het klinische beeld bij een acute of chronische overdoseri
de mate en de gevolgen van verlies van elektrolyte
dehydratatie,  hemoconcentratie,  hartaritmieén,
ventrikelfibrilleren) ten gevolge van excessieve diur,

Symptomen:
Symptomen van deze aandoeningen besta,
(overgaand in shock), acuut nierfalen, trombg
apathie en verwardheid.

estand van delirium, slappe paralyse,

Behandeling:
Bij eerste tekenen van shock (hypoten
injectiec onmiddellijk worden onderbroken;
laat hem/haar vrij ademen.

Vervanging van vocht en correcti
metabole functies en handhaving van de urinestroom.

sudoresis, misselijkheid, cyanose) moet de
de patiént met het hoofd naar beneden en

e elektrolythuishouding; controle van

Medicamenteuze behandeling in geval van anafylactische shock: verdun 1 ml van 1:1000
adrenaline-oplossing in 10 z ecteer langzaam 1 ml van de oplossing (overeenkomend
met 0,1 mg adrenaline), gontrolegtide polsslag en de bloeddruk en controleer een eventuele
aritmie. Indien nodig
vervolgens inttaveneus © oid (bijv. 250 mg methylprednison) en herhaal,
indien nodig.

Pas de hierbove pseringen op basis van lichaamsgewicht aan voor kinderen.

Corrigeer hypo beschikbare middelen en vul die aan met kunstmatige
beademing, zuurs ; al van anafylactische shock — met antihistaminica.

antidotum voor furosemide bekend. Als er tijdens een parenterale
ing heeft plaats gevonden, bestaat de behandeling in principe uit

amische eigenschappen
Farmacoth@rapeutische categorie: diuretica, gewone sulfonamiden,ATC-code: CO3C A0l

ide is een sterk, snel werkend diureticum. Vanuit farmacologisch oogpunt remt
furosemlde het co-transportsysteem (reabsorptie) van de elektrolyten NA+, K+, en 2Cl—- op
het luminale celmembraan van het stijgende been van de lis van Henle. Derhalve hangt de



doeltreffendheid van furosemide af van de hoeveelheid geneesmiddel die het tubulaire
lumen bereikt via een anionisch transsportmechanisme. Het diuretisch effect leidt tot
remming van de resorptie van natriumchloride in dit segment van de lis van Henle. Als
resultaat kan de fractie uitgescheiden natrium stijgen tot 35% vafi’'d pmerulaire
natriumfiltratie. De secundaire effecten van een verhoogde uitscheid atrium zijn:
verhoogde excretie van urine een toename van distale kaliumsecretie
Ook de excretie van calcium- en magnesiumzouten is Verho‘i.

Furosemide remt het feedbackmechanisme in de macula veroorzaakt een

dosisathankelijke stimulatie van het renine-angiotensine-aldosteronsy

n de pre-load van
vasculaire effect
e nierfunctie met

het hart (door vergroting van de capaciteit van de bloedva
lijkt tot stand te komen door prostaglandines en veron
activering van het renine-angiotensine-systeem en een
Door het natriuretische effect van furosemide vermi het de vasculaire reactiviteit voor

personen die furosemide toegediend had
van de werking bij gezonde personen na
van 20 mg bedraagt ongeveer 3 uur en 3 tot
gegeven.

veneuze toediening van een dosis furosemide
wanneer een orale dosis van 40 mg wordt

Bij zieke patiénten wordt het verband tussen tubulaire concentratie van vrij furosemide en
gebonden furosemide (bepaald door de excretiesnelheid van urine) en het natriuretische
effect ervan vertaald in een S-vormige grafiek met een minimale effectieve excretiesnelheid
van ongeveer 10 microgra minuut. Daarom is een continu infuus met furosemide

der bij gevallen met een verminderde tubulaire
et geneesmiddel aan albumine in de tubuli.

52

ndeels als niet geconjugeerde vorm uitgescheiden, hoofdzakelijk
roximale tubulus. Na intraveneuze toediening wordt 60 tot 70%
anier uitgescheiden. De geglucuroniseerde metaboliet van furosemide

ordt in de moedermelk uitgescheiden. Het passeert de placentabarriére
zichzelf langzaam naar de foetus transporteert. Furosemide bereikt
e concentraties bij de moeder, foetus of pasgeborene.

waarbij

Nierinsufficiéntie
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Bij een verstoorde nierfunctie verloopt de uitscheiding van furosemide langzamer en is de
halfwaardetijd hoger. Bij patiénten met een terminale nierafwijking is de gemiddelde
halfwaardetijd 9,7 uur. De halfwaardetijd kan 20 tot 24 uur bedragen bij patiénten met
ernstig multi-orgaanfalen.

In geval van een nefrotisch syndroom leidt de lagere concentratie va
hogere concentraties van niet-geconjugeerd furosemide. De
furosemide is bij deze patiénten daartegen verminderd algpgevolg va
binding aan albumine en van een verminderde tubulaire secﬁe.

Bij patiénten die hemodialyse, peritoneale of CAPD (conti
dialyse) ondergaan, wordt furosemide vertraagd gedialyseerd.

bulante peritoneale

Leverinsufficiéntie
Bij een verstoorde leverfunctie stijgt de halfwaardetij
hoofdzakelijk als gevolg van een hoger verdelingsvol
via de gal verminderd is (tot 50%). Bij deze groep
farmaco-kinetische parameters.

ide 30 tot 90%,
dat uitscheiding
variabiliteit in de

Congestief hartfalen, ernstige hypertensie, ouderen
De uitscheiding van furosemide is langzamer
bij patiénten met congestief hartfalen, ernstigg

Premature baby’s en pasgeborenen
Afthankelijk van de ontwikkeling van
langzaam verlopen. Bij kinderen met een
het metabolisme van het geneesmiddel verm
over het algemeen minder dan 12 u;

ldoende capaciteit tot glucuronidering is ook
d. Bij neonaten bedraagt de halfwaardetijd

Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek

Studies naar chronische toxiciteit bij de rat en de hond bracht nierveranderingen aan het
licht (onder andere fibrineuze degeneratie en renale calcificatie) Er waren geen
aanwijzingen van een geno, of carcinogeen potentieel van furosemide.

erentieerde glomuruli op, skeletafwijkingen van
(veroorzaakt door hypokaliémie), evenals

muizen en één va
ernst van hydrg

met konijnen vertoonden een verhoogde incidentie en
ling van het nierbekken en in sommige gevallen van de
stig van behandelde moederdieren, ten opzichte van de

agie dan nestgenoten die met een fysiologische zoutoplossing
mogelijk als gevolg van intracraniale hypotensie die door furosemide

E GEGEVENS

van onverenigbaarheid
Furosemide kan neerslaan in oplossingen met lage pH.
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6.4

6.5

6.6

Dit geneesmiddel mag niet gemengd worden met andere geneesmiddelen dan die vermeld
zijn onder rubriek 6.6.

Houdbaarheid
Ongeopend: 3 jaar
Na datum van eerste opening: Na opening moet het product onmiddell
Na verdunning: De chemische en fysische stabiliteit is aang‘ond ged
25°C, beschermd tegen licht.

Vanuit microbiologisch oogpunt dient het verdunde product dire

Normaal gesproken is de houdbaarheid maximaal 24 uur bj ij, verdunning heeft
plaatsgevonden onder gecontroleerde en goedgekeurde ase

Speciale voorzorgsmaatregelen bij bewaren

Bewaren beneden 25 °C.
Niet in de koelkast bewaren.
Bewaar de ampullen in de doos om de vloeisto ermen t€gen licht.
Raadpleeg rubriek 6.3 voor bewaarcondities 1 an het geneesmiddel.

Aard en inhoud van de verpakking

Furosemide Accord 20mg/2ml, oplossin
20 mg in 2 ml: amberkleurige ampul met
oplossing bevat.

witte ringen en witte OPC-stip, die 2 ml

Furosemide Accord 40mg/4ml, op ie of infusie
40 mg in 4 ml: amberkleurige ampul van 5 ml met witte breeklijn en blauwe ring, die 4 ml
oplossing bevat.

Furosemide Accord 50mg/
50 mg in 5 ml: amberkle
oplossing bevat.

gssing voor injectie of infusie
van 5 ml met witte breeklijn en witte ring, die 5 ml

Verpakkingsg
5,10 x 2 ml ampu
1,5,10 x 4 ml an
5,10x5mla

Niet alle genoemd Kifigsgrootten worden in de handel gebracht.
Speciale vo aatregelen voor het verwijderen en andere instructies
Furosemide Acco und tot 1 mg/ml, is compatibel met 0,9% NaCL voor infusie en

sie gedurende 24 uur. Verdunning van de oplossing voor injectie
omstandigheden plaatsvinden.

is. Al het ongebruikte geneesmiddel of afvalmateriaal dient te worden
ereenkomstig lokale voorschriften. Uitsluitend voor eenmalig gebruik. De

1de Accord oplossing voor injectie of infusie mag niet worden vermengd met
andere geneesmiddelen in de infusiezak.



7 HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

Accord Healthcare Limited

Sage House

319, Pinner Road

North Harrow

Middlesex, HA1 4HF . \

Verenigd Koninkrijk

8 NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET INDE H L BRENGEN
Furosemide Accord 20mg/2ml, oplossing voor injectie of infu RVG 845
Furosemide Accord 40mg/4ml, oplossing voor injectie of in RVG 119846
Furosemide Accord 50mg/Sml, oplossing voor injectie of infu RVG 119847

9 DATUM VAN EERSTE VERLENING V. GUNNING/VERLENGING
VAN DE VERGUNNING
Datum van eerste verlening van de vergunning: {#janua
T

10 DATUM VAN HERZIENING VAN DE






