Sp. zn. sukls277218/2022

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Osirid 5 mg/ml injekéni roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna ampulka se 4 ml injek¢niho roztoku obsahuje 20 mg torasemidu (ve formé sodné soli
torasemidu).

Jeden ml obsahuje 5 mg torasemidu.

Pomocna latka se zndmym ti¢inkem

Jedna ampulka obsahuje 1,38 mg sodiku (viz bod 4.4).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA
Injekéni roztok.
Ciry, bezbarvy roztok pro intravendzni injekci.

Hodnota pH roztoku: 8,5 az 9,5.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Lécba kardialnich edémt a/nebo vypotkl v disledku srde¢niho selhani, pokud je nutnd intraven6zni
terapie (napf. plicni edém v disledku akutniho srdecniho selhani).

Ptipravek Osirid je indikovan k 1écbé dospélych.

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Déavkovani

Kardialni edémy a/nebo vypotky v diisledku srdecniho selhdani

Lécba ma byt zahajena jednorazovou davkou 2 ml piipravku Osirid denné (odpovida 10 mg
torasemidu). Pokud je G¢inek nedostateény, 1ze davku zvysit na 4 ml ptipravku Osirid v jedné davce
(odpovida 20 mg torasemidu). Pokud je u¢inek i nadale nedostatecny, lze kratkodobé (maximalné

3 dny) podavat az 8 ml pfipravku Osirid denné (odpovida 40 mg torasemidu denné).

Akutni plicni edém

U akutniho plicniho edému maji byt zpo¢atku podany 4 ml pripravku Osirid intravendzné jako
jednorazova davka (odpovida 20 mg torasemidu). V zavislosti na tispésSnosti terapie Ize tuto davku



opakovat vzdy po pil hoding; béhem 24 hodin se vSak nema podat vice neZ maximalné 20 ml
piipravku Osirid (odpovida 100 mg torasemidu).

Zvl14astni populace

Starsi pacienti
U starSich pacientli neni nutné upravovat doporuc¢ené davkovani. Neexistuji vSak zadna srovnavaci
vySetfeni mezi star§imi a mladSimi dospélymi pacienty.

Porucha funkce jater

Torasemid je kontraindikovan u pacientli s hepatalnim kématem nebo prekématem (viz bod 4.3).
U pacientt s poruchou funkce jater ma 1éc¢ba probihat s opatrnosti, jelikoz mize dojit ke zvySené
koncentraci torasemidu v plazmé (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost piipravku Osirid u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla stanovena.
Torasemid proto nema byt pouzivan k 1écbe déti a dospivajicich ve véku do 18 let (viz bod 4.4).

Zpitisob podani

Osirid se podava intravendzné; intraveno6zni injekce ma byt podavana pomalu.
Aplikujte pouze Ciré roztoky.

Neaplikujte intraarterialné.

Kazda ampulka je ur€ena k jednorazovému pouziti. Zbytky je tieba zlikvidovat.

Tento 1éCivy ptipravek se nesmi pouzit, pokud vykazuje mozné znamky zhorSeni kvality roztoku
(napt. suspendované pevné latky) nebo poskozeni ampulky.

Osirid se nesmi pouzivat spole¢né s jinymi lécivymi pripravky jako smiSena injekce nebo infuze, viz
body 6.2 a 6.6.

Intravenézni 1é¢ba injekénim roztokem torasemidu nema trvat déle nez 1 tyden.

Pro naslednou 1écbu se doporucuje vcasny piechod z intravendzni na peroralni lécbu.
Manipulace s ampulkami OPC (one-point-cut).

Pilovani ampulek neni nutné.

Drzte barevny bod ampulky smérem nahoru. Nechte roztok ve Spic¢ce ampulky vytéct na dno klepanim
nebo protiepanim. Odlomte hrot ampulky smérem dola.

4.3 Kontraindikace

e Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, derivaty sulfonylurey nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bod¢ 6.1

Selhani ledvin s anurii

Jaterni koma nebo prekoma

Hypotenze

Hypovolemie

Hyponatremie, hypokalemie

Vyznamné poruchy moceni (napt. z divodu hypertrofie prostaty)

Kojeni (viz bod 4.6)

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Torasemid nema byt pouzivan:



Pfi dné

Pti srdeCnich arytmiich (napft. sinoatrialni blokada, atrioventrikularni blokada II. nebo III. stupn¢)
Pti patologickych zménach acidobazické rovnovahy

Pti soucasné 1é¢bé lithiem, aminoglykosidy nebo cefalosporiny

Pti patologickych zménach krevniho obrazu (napf. trombocytopenie nebo anémie u pacientli bez
renalni insuficience)

Pfi renalni insuficienci v disledku nefrotoxickych latek

e U déti a dospivajicich ve véku do 18 let

Protoze muze dojit k zvySeni hladiny glukoézy v krvi, doporucuje se u pacientii s latentnim nebo
manifestnim onemocnénim diabetes mellitus pe¢livé monitorovani metabolismu sacharida.

Zejména na zacatku 1écby a u starSich pacienti je nutno vénovat pozornost ptiznaklim ztraty
elektrolytii a hemokoncentrace.

Pti dlouhodobé 1é¢be torasemidem ma byt provadéno pravidelné monitorovani rovnovahy elektrolytd,
zejména hladiny drasliku v séru. V pravidlnych intervalech je také tfeba kontrolovat hodnoty krevni
glukézy, kyseliny mocové, urey, kreatininu a krevnich lipidt a také krevni obraz (erytrocyty,
leukocyty, trombocyty).

U¢inky zneuZiti k dopingovym tiéelim

Pouzivani ptipravku Osirid mtze vést k pozitivnim vysledkiim dopingovych testl. Pfi zneuziti
ptipravku Osirid k dopingovym ucelim neni mozné ptredvidat jeho ti€inky na zdravi a nelze vyloucit
zdravotni rizika.

Pomocné latky
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné ampulce, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce
Nedoporucené kombinace
Torasemid, zejména ve vysokych davkach, mize zesilit nasledujici nezadouci G¢inky:

Ototoxické a nefrotoxické ucinky aminoglykosidovych antibiotik (napf. kanamycin, gentamicin,
tobramycin), cytostaticky aktivnich derivatt platiny a nefrotoxické ucinky cefalosporinil.

Pfi souCasné 1écbe torasemidem a lithiem mtze dojit ke zvySeni sérovych koncentraci lithia a tim ke
zvySeni ucinkli a nezddoucich ucink lithia.

Kombinace vyZadujici opatrnost

Torasemid zvysuje ucinek jinych 1é€ivych ptipravki snizujicich krevni tlak, zejména ACE inhibitora.
Pokud jsou ACE inhibitory podavany soucasné nebo bezprostiedne po 1é¢beé torasemidem, muze dojit
k nadmérnému poklesu krevniho tlaku.

Nedostatek drasliku zpiisobeny torasemidem muze vést k vét§imu poctu nezadoucich ucinkl soucasné
podavanych digitalisovych ptipravkd.

Torasemid miize snizit t€inky antidiabetik.

Probenecid a nesteroidni antiflogistika (napf. indometacin, kyselina acetylsalicylova) mohou snizit
diuretické a antihypertenzni u€inky torasemidu.

Torasemid miize zvysit toxicky ucinek 1écby vysokymi davkami salicylatli na centralni nervovy
systém.

Torasemid muize zesilit uc¢inky theofylinu a svalovych relaxans podobnych kurare.
Laxativa, mineralokortikoidy a glukokortikoidy mohou zvysit ztraty drasliku vyvolané torasemidem.

Torasemid mize snizit vazokonstrik¢ni u¢inek katecholamind (napf. epinefrinu, norepinefrinu).
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4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T¢&hotenstvi

Udaje o pouziti torasemidu u téhotnych Zen jsou omezené nebo nejsou k dispozici. Studie na zvifatech
prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Torasemid piekrocil u zvitat placentarni bariéru.
Ptipravek Osirid se nedoporucuje uzivat béhem téhotenstvi a u zen v plodném véku, které nepouzivaji
antikoncepci.

Dokud nejsou k dispozici zadné dalsi udaje, smi byt torasemid podavan béhem teéhotenstvi pouze

v odivodnénych indikacich. Smi byt pouzita pouze nejnizsi i¢inna davka.

Diuretika nejsou vhodna k rutinni 1é¢be hypertenze a edému béhem téhotenstvi, protoze mohou narusit
perfuzi placenty a tim i nitrodélozni rist. Pokud je podavani torasemidu téhotnym Zenam v ptipadech
srdecniho nebo renalniho selhani nezbytné, je tfeba piesné monitorovat elektrolyty a hematokrit a také
rust plodu.

Kojeni

Neni zndmo, zda se torasemid/metabolity vylucuji do lidského nebo zvifeciho matetského mléka.
Riziko pro kojené novorozence/déti nelze vyloucit. Podavani torasemidu je proto v obdobi kojeni
kontraindikovano (viz bod 4.3). Na zaklad¢ posouzeni prospésnosti kojeni pro dit€ a prospésnosti
1é¢by pro matku je nutno rozhodnout, zda pterusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani piipravku
Osirid.

Fertilita

Klinické studie k vyhodnoceni potencidlniho vlivu torasemidu na fertilitu nebyly provedeny. Ve
studiich na zvifatech nebyly pozorovany zadné ucinky torasemidu na fertilitu.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

I pti spravném pouziti mize torasemid zmeénit reak¢ni dobu do takové miry, Ze je narusena schopnost
fidit dopravni prostiedky, obsluhovat stroje nebo pracovat bez pevné opory. Toto plati ve zvySené
mife na zacatku 1écby, pfi zvySeni davky, zméné 1éCivého pripravku nebo na zacatku 1écby dalSim
ptipravkem nebo pfi soucasné konzumaci alkoholu.

4.8 Nezadouci ulinky

Nize jsou uvedeny nezadouci ucinky, které se mohou objevit béhem 1é¢by pripravkem Osirid.

Pro klasifikaci ¢etnosti nezddoucich ucinkl se pouziva nasledujici konvence:

Velmi Casté: >1/10

Casté: > 1/100 az < 1/10

Méné Casté: >1/1 000 az < 1/100

Vzacné: >1/10 000 az < 1/1 000
Velmi vzacné: <1/10 000)

Neni znamo: z dostupnych udajt nelze urcit

Poruchy krve a lymfatického systému
Velmi vzacné: Hemokoncentrace, trombocytopenie, erytropenie a/nebo leukopenie (viz bod 4.4)

Poruchy imunitniho systému
Velmi vzacné: Alergické reakce

Pfi intraven6znim podani se mohou objevit akutni, potencialné Zivot ohroZujici hypersenzitivni reakce
(anafylakticky Sok), které vyzaduji ptisluSna naléhava opatieni (viz bod 4.9).

Poruchy metabolismu a vyzZivy




Casté: Zhor$eni metabolické alkalézy, hyperglykémie, hypokalémie (pfi soucasné nizkodraslikové
dieté, pfi zvraceni, pii prijmu, po nadmérném uzivani laxativ a u pacientl s chronickou jaterni
dysfunkci)

V zavislosti na davce a délce 1é€by se mohou vyskytnout poruchy vodni a elektrolytové rovnovahy,
zejména hypovolemie, hypokalémie a/nebo hyponatremie (viz bod 4.4).

Poruchy nervového systému

Casté: Bolest hlavy, zavraté (zejména na zacatku 1é¢by)
Méné caste: Parestezie

Velmi vzacné: Synkopa, cerebralni ischemie, stav zmatenosti

Poruchy oka
Velmi vzacné: Porucha zraku

Poruchy ucha a labyrintu
Velmi vzacné.: Tinitus, ztrata sluchu

Srdec¢ni poruchy
Velmi vzacné: Ischemie myokardu, arytmie, angina pectoris, akutni infarkt myokardu

Cévni poruchy
Velmi vzacné: Tromboembolické komplikace, hypotenze, poruchy srde¢niho a centralniho krevniho

obéhu

Gastrointestinalni poruchy

Casté: Gastrointestinalni poruchy (napf. nechut’ k jidlu, bolest zaludku, nauzea, zvraceni, prijem,
zacpa), zejména na zacatku 1écby

Méné casté: Xerostomie

Velmi vzacné: Pankreatitida

Poruchy jater a zluCovych cest
Casté: ZvySena hladina gamaglutamyltransferazy

Poruchy ktize a podkozni tkané
Velmi vzacné: Alergicka kozni reakce (napf. pruritus, exantém), fotosenzitivita, zavazné kozni reakce

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkané
Casté: Svalove kiece (zejména na zacatku 1écby)

Poruchy ledvin a mocovych cest
Meéné casté: U pacientd s poruchami moceni (napf. v disledku hypetrofie prostaty) mtize zvySena
produkce moci vést k retenci moci a dilataci mocového méechyte

Celkové poruchy a reakce v mist¢ aplikace
Caste: Unava, slabost (zejména na zacatku 1éCby)

VySetieni
Casté: ZvySena hladina kyseliny mocové a lipida (triglyceridy, cholesterol) v krvi (viz bod 4.4)
Meéné casté: ZvySena hladina urey a kreatinu v krvi (viz bod 4.4)

HlaSeni podezieni na nezddouci u¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G€inky prostfednictvim webového formulaie
sukl.gov.cz/nezadouciucinky



pripadné na adresu:
Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv
Srobarova 49/48

100 00 Praha 10
e-mail: farmakovigilance@sukl.gov.cz

4.9 Predavkovani

Pfiznaky intoxikace

Neni znam typicky obraz intoxikace. Pii pfedavkovani miize dojit k t€zké diuréze s rizikem ztraty
tekutin a elektrolytl, coz mizZe vést k somnolenci, syndromu zmatenosti, symptomatické hypotenzi,
obéhovému kolapsu a gastrointestindlnim pfiznaktim.

Lécba intoxikace

Konkrétni antidotum neni zndmo. Pfiznaky intoxikace obvykle ustoupi po snizeni davky nebo
preruseni 1é¢by torasemidem a soucasném doplnéni tekutin a elektrolytti (sledovani!).

Torasemid neni dialyzovatelny, a proto hemodialyza eliminaci neurychli.
Lécba pri hypovolemii: Substituce objemu.

Lécba pri hypokalemii: Substituce drasliku.

Lécba obéhovéeho kolapsu: ProtisSokova poloha a 1é¢ba, pokud je nezbytna.
Okamczita opatreni v pripade anafylaktického Soku:

Pfi prvnich ptiznacich (napt. kozni reakce, jako je koptivka nebo zarudnuti, neklid, bolest hlavy,
zachvaty poceni, nevolnost, cyan6za):

e  Zajistit zilni piistup
e Krome jinych konvencnich naléhavych opatfeni, je nutno polozit pacienta se zdvizenyma
nohama, udrzovat volné dychaci cesty, dodavat kyslik!
e V pfipad¢ potieby je tieba zavést dalsi, pfipadné i intenzivni opatieni (v€etné podavani
epinefrinu, objemové substituce, glukokortikoid).
5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickéd skupina: Diuretika, diuretika s vysokym ucinkem, ATC kod: CO3CA04.

Mechanismus u¢inku

Torasemid pusobi natriuretickym U¢inkem diky inhibici renalni reabsorpce sodiku a chloridd ve

vzestupné ¢asti Henleovy klicky.

Farmakodynamické uéinky

U ¢loveéka nastupuje diureticky ucinek po intravendznim a peroralnim podani rychle, s maximalnim
ucinkem béhem prvni hodiny, po 2 az 3 hodinach a pfetrvava az 12 hodin. U zdravych subjektd bylo
v rozsahu davkovani 5-100 mg pozorovéano zvySeni diurézy tmémé k logaritmu davky (high-ceiling
activity, vysoky davkovaci strop). Ke zvyseni diurézy muze také dojit, pokud jind diuretika (napf.

distalné plsobici thiazidy) jiz nemaji dostate¢ny ucinek, napt. pii poruse funkce ledvin.



Diky témto vlastnostem redukuje torasemid edémy. Pfi srde¢nim selhani torasemid zmirnuje pfiznaky
a tim, Ze snizuje predtizeni a dotiZeni, pfinasi zlepSeni funkénich podminek myokardu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce a distribuce

Torasemid se z vice nez 99 % vaze na plazmatické proteiny; metabolity M1, M3 a M5 v mife 86 %,
95 % a 97 %. Zdanlivy distribu¢ni objem (V) je 16 1.

Biotransformace

U cloveka se torasemid metabolizuje na tii metabolity M1, M3 a MS5. Neexistuji zadné dikazy
o vyskytu jinych metaboliti. Metabolity M1 a M5 vznikaji postupnou oxidaci methylové skupiny
navazané na fenylovém kruhu na karboxylovou skupinu; metabolit M3 vznika kruhovou hydroxylaci.

Metabolity M2 a M4 nalezené pti pokusech na zvitatech nebylo mozné u ¢lovéka detekovat.
Eliminace

Terminalni polocas (ti,2) torasemidu a jeho metabolitl je u zdravych jedinct 3 az 4 hodiny. Celkova
clearance torasemidu je 40 ml/min a rendlni clearance je piiblizné¢ 10 ml/min.

Asi 80 % podané davky se u zdravych jedincii vyloudi jako torasemid a metabolity moc¢i s nasledujici
primé&rnou distribuci v procentech: torasemid pfiblizné 24 %, metabolit M1 ptiblizné 12 %, metabolit
M3 ptiblizné 3%, metabolit M5 piiblizné¢ 41 %. Hlavni metabolit M5 nema diureticky ucinek;
priblizne 10 % farmakokinetického ucinku Ize pficist spolecné aktivnim metabolitim M1 a M3.

Celkova clearance a elimina¢ni polocas torasemidu se pfi renalni insuficienci neméni, polocasy
metabolitu M3 a M5 jsou prodlouzeny. Farmakodynamicky profil v§ak zlstava nezménén; trvani
ucinku neni ovlivnéno zavaznosti renalni insuficience. Torasemid a jeho metabolity nejsou znatelng
eliminovany hemodialyzou nebo hemofiltraci.

U pacientt s jaterni dysfunkci nebo srde¢nim selhanim jsou eliminacni polocasy torasemidu a
metabolitu M3 mirn€ prodlouzeny; mnozstvi latek vylu¢ovanych moci do zna¢né miry odpovida
mnozstvi u zdravych jedinc.

Akumulace torasemidu a metabolitl torasemidu se proto neocekava.
Linearita

Torasemid a jeho metabolity se vyznacuji ddvkove linearni kinetikou, tj. maximalni sérové
koncentrace a plochy pod kfivkami sérové hladiny se zvysuji tmérné davce.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neklinické udaje ziskané na zaklad¢é konvencnich farmakologickych studii bezpecnosti, toxicity po
opakovaném podévani, genotoxicity, hodnoceni kancerogenniho potencidlu, reprodukéni a vyvojové
toxicity neodhalily zadné zvlastni riziko pro ¢loveka.

V reprodukéné-toxikologickych studiich na potkanech nebyly prokazéany zadné teratogenni ucinky;
u brezich kralikli a potkant byla vSak pii vysokych davkach pozorovéana fetalni a matetska toxicita.
Bylo mozné prokézat, Ze torasemid prochazi u potkant placentou. U¢inky na fertilitu nebyly
pozorovany.



6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Hydroxid sodny

Trometamol

Makrogol 400

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Osirid se nesmi pouzivat spolecné€ s jinymi lécivymi pfipravky jako smisSena injekce nebo infuze.

6.3 Doba pouZitelnosti

Neoteviena ampulka
3 roky

Po prvnim otevieni
Z mikrobiologického hlediska ma byt pripravek Osirid pouzit okamzité. Neni-li pouZzit okamzité, doba
a podminky uchovavani po otevieni pred pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 30 °C.
Podminky uchovévani po prvnim otevieni lé¢ivého ptipravku viz bod 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Bezbarvé sklenéné ampulky o objemu 4 ml

Originalni baleni s 5 ampulkami (s 4 ml)

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim
Aplikujte pouze Ciré bezbarvé roztoky.

Injeké¢ni roztok pouzijte ithned po prvnim otevieni (viz bod 6.3). Vyhod'te zbytky.
Veskery nepouzity 1€civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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