CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Flumazenil Kabi 0,1 mg/ml roztwér do wstrzykiwan

2. SKELAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazdy ml zawiera 0,1 mg flumazenilu.
1 ampuika 5 ml zawiera 0,5 mg flumazenilu.
1 ampuika 10 ml zawiera 1 mg flumazenilu.

Kazda amputka 5 ml zawiera 0,8 mmol (lub 18,5 mg) sodu.
Kazda amputka 10 ml zawiera 1,61 mmol (lub 37 mg) sodu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwdr do wstrzykiwan.
Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji.
Klarowny, przejrzysty, bezbarwny roztwor.

4. SZCZEGOELOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowani_a

Flumazenil jest wskazany do calkowitego lub czg§ciowego znoszenia sedatywnego dzialania
benzodiazepin. Moze by¢ stosowany w anestezjologii i intensywnej terapii w nastgpujacych sytuacjach
klinicznych:

Anestezjologia

¢ Wyprowadzanie hospitalizowanych pacjentéw ze znieczulenia ogdlnego wywotanego i/lub
podtrzymywanego benzodiazepinami.

e Znoszenie sedatywnego dziatania benzodiazepin stosowanych w zwiazku z krétkotrwalymi
zabiegami diagnostycznymi i terapeutycznymi u pacjentéw leczonych w warunkach
ambulatoryjnych i szpitalnych.

e Znoszenie sedacji z zachowaniem $wiadomosci, wywolanej benzodiazepinami u dzieci w wieku > 1
roku zycia.

Intensywna terapia

o Wybibreze znoszenie osrodkowego dziatania benzodiazepin w celu przywrdcenia spontaniczne;
czynnosci oddechowe;j.

o W diagnostyce i leczeniu zatru¢ lub przedawkowan wywotanych tylko lub gtéwnie
benzodiazepinami.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Flumazenil powinien by¢ podawany dozylnie przez anestezjologa lub doswiadczonego lekarza.

Flumazenil moze by¢ podawany w infuzji (patrz punkt 6.6).
Flumazenil moze by¢ stosowany jednoczesnie z innym postgpowaniem reanimacyjnym.



Dorofli:

Anestezjologia

Zalecana dawka poczatkowa wynosi 0,2 mg podawana dozylnie w ciagu 15 sekund. Jeéli nie uzyskano
pozadanego stanu $wiadomosci pacjenta w ciagu 60 sekund, moze by¢ podana kolejna dawka 0,1 mg

i powtarzana w odstepach co 60 sekund, do calkowitej maksymalnej dawki 1 mg. Zwykle potrzebna
dawka produktu leczniczego wynosi od 0,3 mg do 0,6 mg, ale moze si¢ réwniez rézni¢ w zaleznosci od
indywidualnych cech pacjenta oraz typu zastosowanych benzodiazepin.

Intensywna terapia

Zalecana dawka poczatkowa wynosi 0,2 mg podawana dozylnie w ciagu 15 sekund. Je$li nie uzyskano
pozadanego stanu $wiadomosci pacjenta w ciagu 60 sekund, moze by¢ podana kolejna dawka 0,1 mg

i powtarzana w odstgpach co 60 sekund, do dawki catkowitej 2 mg lub do momentu wybudzenia si¢
pacjenta.

W przypadku nawracajacej sennosci mozna zastosowa¢ infuzj¢ dozylna w dawce 0,1 — 0,4 mg na
godzing.

Szybkosé wlewu powinna by¢ ustalona indywidualnie w celu osiagnigcia pozadanego stanu wybudzenia
pacjenta.

Jezeli po zastosowaniu powtarzanych dawek produktu leczniczego nie nastgpuje istotna poprawa
$wiadomosci lub czynno$ci oddechowej pacjenta, nalezy rozwazy¢, ze przyczyna zatrucia nie jest
dziatanie benzodiazepin.

Infuzja powinna by¢ przerywana co 6 godzin w celu sprawdzenia czy nastapit nawrét sedacji.

Aby uniknaé wystapienia objawéw odstawiennych, u pacjentéw diugo leczonych duzymi dawkami
benzodiazepin na oddzialach intensywnej terapii, dawkowanie flumazenilu musi byé¢ dostosowane
indywidualnie i produkt leczniczy musi by¢ podawany w powolnym wstrzyknigciu (patrz punkt 4.4).

Pacjenci w podeszlym wieku

Brak danych dotyczacych stosowania flumazenilu u pacjentéw w podesztym wieku, jednak nalezy
pamietaé, Ze jest to zazwyczaj populacja bardziej wrazliwa na dziatanie produktéw leczniczych

i powinna by¢ traktowana z ostroznoscia.

Dzieci (w wieku powyzej 1 roku zycia)

W celu zniesienia sedacji z zachowaniem $wiadomosci wywotanej benzodiazepinami u dzieci powyzej
1 roku zycia, zalecana dawka poczatkowa, podawana dozylnie przez 15 sekund, wynosi

10 mikrogram/kg mc. (do 200 mikrogram). Jezeli po 45-sekundowym okresie oczekiwania nie
uzyskano pozadanego stanu $wiadomosci pacjenta, mozna wowczas podaé we wstrzyknigciu kolejng
dawke 10 mikrogram/kg mc. (do 200 mikrogram) i, jesli potrzeba, powtarza¢ ja w odstgpach co

60 sekund (maksymalnie 4 razy), do catkowitej maksymalnej dawki 50 mikrogram/kg mc. lub 1 mg,
w zaleznos$ci od tego, ktora dawka jest mniejsza. Dawka powinna by¢ dostosowywana w zaleznos$ci

od reakcji pacjenta. Brak danych dotyczacych bezpieczenistwa i skutecznosci powtarzanego podawania
flumazenilu dzieciom do zniesienia sedacji.

Dzieci w wieku ponizej 1 roku zycia

Brak wystarczajacych danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania flumazenilu u dzieci w wieku
ponizej 1 roku. Dlatego w tej grupie pacjentéw produkt leczniczy nalezy podawa¢ jedynie wowczas,
gdy potencjalna korzys¢ z jego stosowania jest wigksza niz potencjalne ryzyko.

Pacjenci z zaburzona czynnoscia nerek lub watroby

U pacjentéw z zaburzong czynnos$cig watroby, wydalanie flumazenilu moze by¢ spowolnione (patrz
punkt 5.2) i dlatego zaleca si¢ ostrozne dostosowywanie dawki produktu leczniczego. U pacjentow
z zaburzeniem czynnosci nerek nie ma koniecznosci zmiany dawkowania produktu leczniczego.




4.3

4.4

Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na flumazenil lub ktdrakolwiek z substancji pomocniczych.

Pacjenci otrzymujacy benzodiazepiny w celu kontroli stanu potencjalnie zagrazajacego zyciu (np.
kontroli ci$nienia wewnatrzczaszkowego lub w stanie padaczkowym).

W sytuacji mieszanego zatrucia benzodiazepinami i tréjpierécieniowymi i (lub)
czteropierscieniowymi przeciwdepresyjnymi produktami leczniczymi, dziatanie toksyczne
przeciwdepresyjnych produktéw leczniczych moze by¢é maskowane przez wplyw benzodiazepin.
Jesli wystepuja objawy cigzkiego zatrucia ze strony uktadu autonomicznego (antycholinergiczne),
objawy neurologiczne (zaburzenia motoryczne) lub objawy ze strony ukladu sercowo-
naczyniowego spowodowane cigzkim zatruciem tréjpierscieniowymi i (lub) czteropierscieniowymi
przeciwdepresyjnymi produktami leczniczymi, wowczas flumazenil nie powinien by¢ podawany
w celu zniesienia dziatania benzodiazepin.

Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Stosowanie u dzieci w innych wskazaniach niz odwrécenie sedacji z zachowaniem swiadomosci nie jest
wskazane z uwagi na brak badan kontrolowanych. To samo dotyczy dzieci ponizej 1 roku Zycia.

Pacjent powinien pozostawaé pod Scistym nadzorem przez odpowiedni czas (EKG, tgtno,
oksymetria, reakcja na bodzce oraz inne oznaki zycia takie jak: akcja serca, liczba oddechéw na
minute, cisnienie krwi).

Flumazenil wybiorczo odwraca dziatanie benzodiazepin. Jezeli pacjent nie budzi sig, trzeba wziaé
pod uwage inng przyczyne.

Podczas stosowania w anestezjologii pod koniec operacji, flumazenil nie powinien by¢ podawany
do czasu pelnego zniesienia obwodowego dziatania zwiotczajacego migéni.

Poniewaz czas dziatania flumazenilu jest zwykle kr6tszy niz benzodiazepin i sedacja moze
wystapi¢ ponownie, pacjent powinien pozostawaé pod stalym nadzorem, najlepiej na oddziale
intensywnej terapii, do momentu ustapienia dziatania flumazenilu.

U pacjentéw ze zwigkszonym ryzykiem, nalezy wzia¢ pod uwage korzysci wywotlania sedacji za
pomocg benzodiazepin i ryzyko zwigzane z raptownym wybudzeniem. U pacjentow

(np. z zaburzeniami pracy serca) zaleca si¢ utrzymywanie stalego poziomu sedacji, a nie catkowite
wybudzenie.

Powinno si¢ unikaé wykonywania szybkich wstrzyknigé duzych dawek flumazenilu (wigkszych niz
1 mg) u pacjentéw dlugotrwale leczonych benzodiazepinami, poniewaz moze to doprowadzi¢ do
wystapienia zespotu objaw6éw odstawiennych.

U pacjentéw z duzym nasileniem lgku w okresie przedoperacyjnym oraz u pacjentow

z przewlektymi lub sporadycznymi stanami lgkowymi w wywiadzie, dawki flumazenilu muszg by¢
dostosowane indywidualnie.

Nalezy bra¢ pod uwage odczuwanie bélu w okresie pooperacyjnym.

U pacjentdw leczonych dhugotrwale duzymi dawkami benzodiazepin korzysci ptynace

z zastosowania flumazenilu powinny przewaza¢ nad mozliwo$cia wystapienia objawow
odstawiennych. Jezeli pomimo zastosowania odpowiednich dawek produktu leczniczego wystapia
objawy odstawienne, nalezy podaé¢ w powolnym dozylnym wstrzyknigciu indywidualnie dobrana
dawke 5 mg diazepamu lub 5 mg midazolamu.

Z powodu ryzyka resedacji oraz zapasci oddechowej, dzieci u ktoérych stosowano do sedacji
midazolam, muszg by¢ monitorowane przez co najmniej dwie godziny od podania flumazenilu.

W przypadku zastosowania innych benzodiazepin, czas monitorowania pacjenta musi by¢
dostosowany do czasu ich oczekiwanego dzialania.

Do czasu uzyskania wystarczajacych danych, flumazenil nie powinien by¢ stosowany u dzieci

w wieku 1 roku i mtodszych, chyba Ze korzysci z terapii przewazaja nad ryzykiem (zwlaszcza

w przypadku niezamierzonego przedawkowania) zwigzanym z zastosowaniem produktu
leczniczego.

Nie zaleca si¢ podawania antagonisty u pacjentéw z padaczka, leczonych dtugotrwale
benzodiazepinami. Chociaz flumazenil wywiera stabe wewngtrzne dziatanie przeciwdrgawkowe, to



Jjednak przerwanie zabezpieczajacego dziatania agonistycznego u pacjentéw z padaczka moze
spowodowaé wystapienie drgawek.

e U pacjentéw z powaznym urazem mozgu (i (lub) nieustabilizowanym ci$nieniem
wewnatrzczaszkowym) otrzymujacych flumazenil w celu odwrécenia dziatania benzodiazepin
moze rozwinaé si¢ podwyzszone ciSnienie wewnatrzczaszkowe.

e Nie zaleca si¢ stosowania produktu leczniczego Flumazenil Kabi w leczeniu uzaleznienia od
benzodiazepin, jak réwniez w leczeniu utrzymujacych si¢ objawéw zespotu odstawienia
benzodiazepin.

e Donoszono o przypadkach napadéw paniki wywotanych dziataniem flumazenilu u pacjentéw,

u ktoérych zaburzenia takie wystgpowaly w przesztosci.

e Zpowodu zwigkszonej czgstosci wystepowania uzaleznienia i tolerancji na benzodiazepiny wsréd
pacjentéw uzaleznionych od innych produktéw leczniczych lub alkoholu, flumazenil powinien byé
stosowany ostroznie w tej grupie pacjentow.

e  Produkt leczniczy zawiera okolo 3,7 mg sodu w ml roztworu do wstrzykiwan. Powinno to by¢
wzigte pod uwage u pacjentow stosujacych diete niskosodowa.

4.5 Interakeje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Flumazenil odwraca osrodkowe dziatanie benzodiazepin w mechanizmie kompetycyjnej interakcji na
poziomie receptora oraz dziatanie produktow leczniczych nie bedacych antagonistami benzodiazepiny,
takich jak: zopiklon, triazolopyridazyna i innych réwniez dzialajacych poprzez receptor
benzodiazepinowy. Flumazenil nie blokuje jednak tych produktéw leczniczych, ktore nie dziataja

w wyzej wymieniony sposob. Nie obserwowano interakeji z innymi produktami leczniczymi
dzialajacymi hamujaco na o$rodkowy ukiad nerwowy. Konieczne jest jednak zachowanie szczegdlnej
ostroznosci podczas stosowania flumazenilu w przypadkach niezamierzonego przedawkowania,
poniewaz dzialanie toksyczne innych psychotropowych produktéw leczniczych (zwlaszeza
tréjpierscieniowych przeciwdepresyjnych produktéw leczniczych), przyjetych w tym samym czasie,
moze zwigkszaé si¢ wraz ze zmniejszaniem si¢ dziatania benzodiazepin.

Wilasciwosci farmakokinetyczne flumazenilu nie zmieniaja si¢ pod wplywem benzodiazepin, takich jak:
midazolam, flunitrazepam oraz lormetazepam. Flumazenil nie wplywa na wiasciwosci
farmakokinetyczne tych benzodiazepin.

4.6 Wplyw na plodnos¢, cigze i laktacje

Pomimo ze badania przeprowadzone na zwierzgtach nie wykazaly dzialania toksycznego ani
teratogennego na ploéd, mozliwe ryzyko u ludzi zwigzane ze stosowaniem produktu leczniczego

w czasie cigzy nie zostalo ustalone (patrz punkt 5.3). Flumazenil moze by¢ uzywany w czasie cigzy
tylko w przypadku, kiedy korzysci z jego zastosowania przewyzszaja potencjalne zagrozenie dla ptodu.
Nie wiadomo, czy flumazenil przenika do mleka ludzkiego. Karmienie piersia powinno byé przerwane
na 24 godziny w trakcie podawania flumazenilu.

Podawanie flumazenilu podczas laktacji nie jest przeciwwskazane w nagtych przypadkach.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania maszyn

Pacjenci, ktdérzy otrzymali flumazenil w celu zniesienia sedacyjnego dziatania benzodiazepin powinni
by¢ ostrzezeni, aby przez co najmniej 24 godziny po podaniu flumazenilu nie prowadzili pojazdéw
mechanicznych, nie obstugiwali maszyn, ani nie wykonywali jakichkolwiek innych czynnosci
wymagajacych sprawnosci fizycznej i umystowej, ze wzgledu na ryzyko powrotu dziatania
benzodiazepin.

4.8 Dzialania niepozgdane

Czgstos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych okreslono nastepujaco:
Bardzo czgsto (=1/10),

Czesto (>1/100 do <1/10),

Niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100),

Rzadko (=1/10 000 do <1/1000),



Bardzo rzadko (<1/10 000),

Nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).
ﬁﬁiﬁiﬁ;ﬁiﬁfg% Reakcje alergiczne. Czgsto (=1/100 do <1/10).
Zabur.zema Niepokdj 5 ChWIeJI:IE)SC emocjonalna, Caesto (>1/100 do <1/10).
psychiczne bezsennosé, sennosc.
Zawroty glowy, bole glowy,
wzburzenie*, drzenie, suchosé
w ustach, hiperwentylacja, zaburzenia Czesto (21/100 do <1/10).
mowy, parestezja.
Zaburzenia uktadu | Drgawki (u pacjentéw z padaczka lub
Nerwowego powazng niewydolnoscia watroby,
gléwnie pod wplywem diugotrwalego .
leczenia benzodiazepinami lub pod Niezbyt czesto (21/1000 do <1/100).
wplywem przedawkowania wielu
produktéw leczniczych).
izgz:irj;?;a ucha Nieprawidtowe styszenie. Niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100).
Zaburzenia oka Diplopia (podwjne widzenie), zez Czesto (>1/100 do <1/10).

(strabizm), wzmozZone Izawienie.

Zaburzenia serca

Palpitacje*.

Czesto (21/100 do <1/10).

Tachykardia lub bradykardia,
ekstrasystolia.

Niezbyt czgsto (=1/1000 do <1/100).

Zaburzenia naczyn

Uderzenia goraca, niedoci$nienie
tetnicze, niedocisnienie ortostatyczne,
przemijajace zwigkszenie cisnienia
tetniczego krwi (podczas budzenia
sie).

Czgsto (=1/100 do <1/10).

Zaburzenia
oddechowe, klatki
piersiowej

i Sroédpiersia

Dusznosé, kaszel, niedrozno$¢ nosa,
bdl w klatce piersiowe;j.

Niezbyt czesto (=1/1000 do <1/100).

Zaburzenia zotadka
ijelit

Nudnosci (podczas znieczulenia).

Bardzo czgsto (=1/10).

Wymioty (podczas znieczulenia),
czkawka.

Czgsto (>1/100 do <1/10).

Zaburzenia skory
i tkanki podskornej

Pocenie sig.

Czg¢sto (=1/100 do <1/10).

Zaburzenia ogdlne
i stany
w miejscu podania

Uczucie zmgczenia, bol w migjscu
wstrzyknigcia.

Czgsto (=1/100 do <1/10).

Dreszcze.

Niezbyt czgsto (=1/1000 do <1/100).

*: po szybkim wstrzyknigciu, nie wymaga leczenia.

U pacjentow leczonych diugo benzodiazepinami flumazenil moze powodowa¢ zesp6t objawéw
odstawiennych. Objawami tymi sa: napigcie, pobudzenie, niepokoéj, splatanie, omamy, drzenie

i drgawki.

Zazwyczaj, dzialania niepozadane produktu leczniczego u dzieci nie réznia si¢ od wystepujacych
u dorostych. Po uzyciu flumazenilu w celu zniesienia sedacji z zachowaniem $wiadomosci
odnotowywane byly: napady ptaczu, pobudzenie oraz agresywne reakcje.

4.9 Przedawkowanie

Nie obserwowano zadnych objawéw przedawkowania flumazenilu, nawet po dozylnym podaniu dawki
100 mg produktu leczniczego.




5.  WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE.
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: Odtrutki (antidota), kod ATC: V03A B25.

Flumazenil jest imidazobenzodiazepina, wybidrezym, kompetycyjnym inhibitorem substancji
dzialajacych poprzez receptor benzodiazepinowy. Zgloszono, ze flumazenil powoduje odwrdcenie
reakeji paradoksalnych wywolanych przez benzodiazepiny.

Badania przeprowadzone na zwierzgtach potwierdzaja, ze dziatanie substancji niedziatajacych poprzez
receptor benzodiazepinowy (barbiturany, GABA-mimetyki oraz agonisci receptora adenozynowego) nie
Jest blokowane przez flumazenil. Nie-benzodiazepinowi agonisci, tacy jak cyklopirolony (zopiklon)
oraz triazolopyridazyna, sa blokowani przez flumazenil. Dziatanie nasenno-uspokajajace benzodiazepin
Jest natychmiast blokowane przez flumazenil w (ciagu 1 — 2 minut) po padaniu dozylnym. W zaleznosci
od réznicy czasu wydalania produktu leczniczego dziatajacego agonistycznie i antagonistycznie, skutki
dziatania mogg powréci¢ po kilku godzinach. Flumazenil wywiera stabe, agonistyczne dziatanie
przeciwdrgawkowe. U zwierzat dlugotrwale leczonych flumazenilem obserwowano wystepowanie
objawéw zespotu odstawienia, w tym drgawki.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Dystrybucja
Flumazenil jest substancja o stabych wiasciwosciach lipofilnych. Flumazenil wiaze sie z biatkami

surowicy w okoto 50%, dwie trzecie bialek wiazacych stanowig albuminy. Flumazenil jest gromadzony
przede wszystkim w przestrzeni pozanaczyniowej. Stgzenie produktu leczniczego w surowicy zmniejsza
si¢ stosownie do okresu péltrwania, wynoszacego 4-15 minut w czasie fazy dystrybucji. Objeto$é
dystrybucji w stanie rownowagi dynamicznej wynosi od 0,9 I/kg do 1,1 I/kg.

Metabolizm

Flumazenil jest metabolizowany przede wszystkim w watrobie. Pochodna kwasu karboksylowego
stanowi glowny metabolit obecny w surowicy krwi (w formie wolnej) oraz w moczu (w formie wolnej
i w formie glukuronidu). ,

W czasie testow farmakologicznych metabolit ten nie wykazywat ani agonistycznej, ani
antagonistycznej aktywnosci wobec receptora benzodiazepinowego.

Wydalanie

Flumazenil w niezmienionej postaci jest wydalany z moczem w znikomych ilo$ciach. Sugeruje to, ze
produkt leczniczy jest calkowicie metabolizowany. Eliminacja produktu leczniczego oznakowanego
radioaktywnie jest catkowita po uplywie 72 godzin, przy czym 90 - 95% znacznika stwierdza sie

w moczuy, a 5 - 10% w kale. Eliminacja produktu leczniczego jest szybka, na co wskazuje jego okres
pottrwania: 40 do 80 minut. Catkowity klirens flumazenilu w surowicy wynosi 0,8 — 1,0 I/godz./kg mc.
i moze by¢ niemal w cato$ci przypisany metabolizmowi watrobowemu.

Farmakokinetyka flumazenilu zalezy od dawki zaréwno w zakresie terapeutycznym, jak i w wiekszych
dawkach - do 100 mg.

Spozycie positku podczas dozylnego wlewu flumazenilu powoduje zwigkszenie klirensu o 50%
najprawdopodobniej wskutek zwigkszenia si¢ przeptywu krwi przez watrobe, zwiazanego z przyjeciem
pokarmu.

Wiasciwosci farmakokinetyczne w wybranych grupach pacjentéw

Pacjenci w podeszlym wieku
Farmakokinetyka flumazenilu u pacjentéw w podeszlym wieku jest taka sama jak u mtodych dorostych.



Pacjenci z zaburzeniami czynnosci wqtroby
U pacjentow z umiarkowana lub ci¢zka niewydolnoscia watroby okres péttrwania flumazenilu jest

wydhuzony (wydhuzenie o 70-210%), a catkowity klirens nizszy (57-74%) w poréwnaniu ze zdrowymi
ochotnikami.

Pacjenci z zaburzeniami czynnoSci nerek
Farmakokinetyka flumazenilu nie zmienia si¢ istotnie u pacjentéw poddawanych hemodializom, czy
u pacjentéw z niewydolnoscia nerek, w poréwnaniu ze zdrowymi ochotnikami.

Dzieci

U dzieci w wieku powyzej 1 roku zycia, okres poltrwania flumazenilu jest krétszy i waha sie

w wigkszym stopniu niz u dorostych, wynoszac $rednio 40 minut, w zakresie od 20 do 75 minut.
Klirens oraz objgtos¢ dystrybucji, stosowne do masy ciata, sg takie same jak u dorostych.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Pézno prenatalna jak réwniez przed- i pourodzeniowa ekspozycja na dziatanie flumazenilu wywotata
zmiany w zachowaniu oraz zwigkszenie ggstosci wystgpowania w hipokampie receptoréw
benzodiazepinowych u potomstwa szczuréw. Wyniki tych badafi nie sg uznawane za istotne, jezeli
produkt leczniczy jest stosowany przez krétki czas i zgodnie z zaleceniami.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Disodu edetynian

Kwas octowy lodowaty

Sodu chlorek

Sodu wodorotlenek, roztwor 1N
Woda do wstrzykiwan

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Tego produktu leczniczego nie mozna miesza¢ z innymi produktami leczniczymi oprécz wymienionych
w punkcie 6.6.

6.3  OKkres waznoSci
3 lata

Okres waznos$ci po otwarciu:
Po otwarciu opakowania, produkt leczniczy nalezy natychmiast zuzy¢.

Okres waznosci po rozcienczeniu:

Chemiczna i fizyczna stabilno$¢ produktu leczniczego zostata okreslona dla 24 godzin i temperatury
25°C. ‘

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, produkt leczniczy powinien byé wykorzystany natychmiast po
otwarciu opakowania. Jezeli produkt nie zostanie natychmiast wykorzystany, wéwczas za czas

i warunki przechowywania przed jego zastosowaniem odpowiada uzytkownik. Zwykle nie powinien
by¢ przechowywany diuzej niz przez 24 godziny w temperaturze od 2°C do 8°C, chyba ze produkt
leczniczy zostat rozcieficzony w kontrolowanych i zwalidowanych, aseptycznych warunkach.

6.4  Specjalne §rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 25°C.



6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

5 lub 10 amputek z przezroczystego szkta typu I zawierajacych 5 ml roztworu do wstrzykiwan,
umieszczonych w tekturowym pudetku.

5 lub 10 ampulek z przezroczystego szkia typu I zawierajacych 10 ml roztworu do wstrzykiwan,
umieszczonych w tekturowym pudeltku.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Ten produkt leczniczy jest przeznaczony tylko do jednorazowego uzycia. Wszelkie niewykorzystane
resztki produktu leczniczego nalezy usunagé.

Produkt leczniczy nalezy obejrze¢ przed uzyciem. Powinien by¢ uzywany tylko wtedy, gdy jest
przejrzysty i nie ma zanieczyszczen.

Jezeli flumazenil ma by¢ uzyty w infuzji, musi by¢ uprzednio rozcieficzony.

Flumazenil powinien by¢ rozcieficzany tylko roztworami:

chlorku sodu 9 mg/ml (0,9%),

dekstrozy 50 mg/ml (5%) lub chlorku sodu 4,5 mg/ml (0,45%) + dekstroza 25 mg/ml (2,5%)
(10, 20, 50 ml produktu leczniczego Flumazenil Kabi 0,1 mg/ml w 500 ml roztworu).
Zgodnos¢ flumazenilu z innymi roztworami do wstrzykiwan nie zostata ustalona.

Roztwoér do wlewu dozylnego powinien by¢ zniszczony po 24 godzinach.

7.  PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA

DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Fresenius Kabi Deutschland GmbH

D-61346 Bad Homburg v.d.H.

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr: 14682

9.  DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/ DATA PRZEDY.UZENIA POZWOLENIA

27.04.2009 1.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

Fresenius K b\ Polska Sp.
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