SaZetak opisa svojstava lijeka

1. NAZIV LIJEKA

Flumazenil B. Braun 0,1 mg/ml otopina za injekciju/infuziju

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Jedan ml otopine za injekciju/infuziju sadrzi 0,1 mg flumazenila.
1 ampula s 5 ml otopine za injekciju/infuziju sadrzi 0,5 mg flumazenila.

Pomoc¢ne tvari s poznatim u¢inkom: natrij 3,7 mg/ml.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Otopina za injekciju/infuziju

Bistra bezbojna otopina.

pH3,9-50

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Flumazenil B. Braun je kod odraslih indiciran za potpuno ili djelomi¢no ponistavanje sredi$njih

sedacijskih u¢inaka benzodiazepina. Zbog toga se moze koristiti u anesteziji i u intenzivnom lije¢enju
u slijede¢im slucajevima:

U anesteziji

o prekid hipnosedativnog djelovanja u opcoj anesteziji induciranog i/ili odrzavanog s
benzodiazepinima kod hospitaliziranih bolesnika.

o ponistavanje benzodiazepinske sedacije prilikom kratkih dijagnostickih i terapijskih postupaka

kod ambulantnih i hospitaliziranih bolesnika.

Situacije intenzivnog lijecenja

o za specificno poniStenje centralnih ucinaka benzodiazepina, da bi se ponovo uspostavilo
spontano disanje.
o za dijagnozu i lijeCenje intoksikacije ili predoziranja samo ili uglavnom benzodiazepinima.

Pedijatrijska populacija
Flumazenil B. Braun je indiciran za poniStavanje svjesne sedacije inducirane benzodiazepinima u
djece starije od 1 godine.

4.2.  Doziranje i nacin primjene

Doziranje

Odrasli
Anestezija
Preporucena pocetna doza iznosi 0,2 mg intravenski tijekom 15 sekundi. Ako se u roku od 60 sekundi

ne uspostavi zeljena razina svijesti, moze se injektirati dodatna doza od 0,1 mg, koja se pi)_lpu'uebi
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moze ponavljati u intervalima od 60 sekundi, sve do najvec¢e ukupne doze od 1,0 mg. Uobi¢ajena doza
je izmedu 0,3 i 0,6 mg, ali moZe odstupati ovisno o karakteristikama bolesnika i primijenjenog
benzodiazepina.

Intenzivna njega

Preporucena pocetna doza iznosi 0,3 mg intravenski. Ako se u roku od 60 sekundi ne uspostavi zeljena
razina svijesti, moze se injektirati dodatna doza od 0,1 mg, koja se po potrebi moze ponavljati u
intervalima od 60 sekundi, sve do najvece ukupne doze od 2 mg.

Ako se u bolesnika ponovo pojavi pospanost moze se primijeniti druga bolus injekcija flumazenila.
Moze koristiti i 0,1 — 0,4 mg flumazenila na sat putem intravenozne infuzije. Doziranje i brzina
infuzije se trebaju individualno podesiti da bi se postigla Zeljena razina svijesti.

Ukoliko nema jasnog djelovanja na svijest i disanje nije uspostavljeno nakon ponovljene primjene
treba se razmotriti ¢injenica da intoksikacija nije posljedica benzodiazepina.

Infuzija se treba prekinuti svakih 6 sati da bi se provjerilo da li se pospanost ponovo pojavljuje.

Da bi se izbjegli simptomi ustezanja kod bolesnika koji duZze vrijeme koriste visoke doze
benzodiazepina u jedinici intenzivne njege, doza flumazenila se treba odrediti pojedina¢no titracijom i
injekcija se treba primijeniti sporo (vidjeti dio 4.4).

Posebne skupine bolesnika

Starije osobe

Nema podataka o primjeni flumazenila u starijih bolesnika, ali treba imati na umu da je ova skupina
opcenito osjetljivija na djelovanje lijekova te je potreban oprez pri lijeCenju.

Pedijatrijska populacija

Djeca starija od 1 godine

Za poniStenje svjesne sedacije inducirane benzodiazepinima u djece starije od godine dana
preporucena pocetna doza je 0,01 mg/kg (do 0,2 mg) primijenjena intravenski tijekom 15 sekundi.
Ako se nakon ¢ekanja od jo§ 45 sekundi ne uspostavi Zeljena razina svijesti moze se primijeniti
dodatna injekcija od 0,01 mg/kg (do 0,2 mg) koja se po potrebi moze ponavljati u intervalima od 60
sekundi (najvise 4 puta) do najvise doze od 0,05 mg/kg ili 1 mg, ovisno koja je doza manja. Dozu je
potrebno odrediti individualno prema reakciji bolesnika. Nema dostupnih podataka o sigurnosti i
djelotvornosti ponovljene primjene flumazenila pri ponovnoj sedaciji u djece.

Novorodencad i djeca mlada od godine dana

Nema podataka o primjeni flumazenila u djece mlade od godine dana.

Stoga se flumazenil smije primijeniti u djece mlade od godine dana samo ako je potencijalna korist za
bolesnika ve¢a od moguceg rizika.

Bolesnici s oste¢enom funkcijom jetre
S obzirom da se flumazenil primarno metabolizira u jetri, potrebno je pazljivo titrirati dozu u
bolesnika s ostecenom funkcijom jetre.

Bolesnici s osStecenom funkcijom bubrega
Nije potrebna prilagodba doze u bolesnika s o$te¢enjem funkcije bubrega.

Nacin primjene

Flumazenil B. Braun se mora primijeniti intravenski od strane anesteziologa ili iskusnog lije¢nika.
Flumazenil B. Braun se moze primijeniti kao injekcija ili kao infuzija (upute za razrjedivanje lijeka
prije primjene vidjeti u dijelu 6.6).

Flumazenil B. Braun se moze primijeniti istovremeno s drugim mjerama reanimacije.

Ovaj lijek je samo za jednokratnu primjenu. Prije primjene se treba vizualno pregledati te se moze
primijeniti samo ako je otopina bistra i bez vidljivih ¢estica.
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4.3.

Kontraindikacije

Preosjetljivost na flumazenil ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1.
Primjena u bolesnika koji primaju benzodiazepine za kontrolu stanja koja mogu ugroziti zivot
(npr. nadzor intrakranijalnog tlaka ili epileptickog statusa).

Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Flumazenil specificno ponistava djelovanje benzodiazepina, stoga se ucinak ne treba ocekivati
ako je bolesnikovo ,,ne-budenje* uzrokovano drugim sredstvima.

Ako se flumazenil primjenjuje u anesteziji pri kraju operacije, najprije mora u potpunosti nestati
uéinak misiénih relaksansa. Kako flumazenil obi¢no ima krac¢e djelovanje od benzodiazepina,
sedacija se moZe ponovo pojaviti pa Se stoga bolesnika treba pomno motriti, u jedinici
intenzivnog lijeCenja, sve dok uc¢inak flumazenila potpuno ne prestane.

U visokorizi¢nih bolesnika treba pazljivo odvagnuti prednosti sedacije inducirane
benzodiazepinima u odnosu na nedostatke brzog povratka u svjesno stanje. U bolesnika (npr. sa
sr¢anim problemima) odrzavanje odredenog stupnja sedacije tijekom ranog postoperativnog
razdoblja moze biti pozeljnije od potpunog povratka u svjesno stanje.

Treba izbjegavati brzo ubrizgavanje flumazenila. U bolesnika lijeCenih visokim dozama
benzodiazepina ili dugotrajno izloZenih benzodiazepinima, a u kojih je lijecCenje zavrsilo unutar
nekoliko tjedana od primjene flumazenila, brzo ubrizgavanje doza od 1 mg ili vise uzrokovalo
je simptome ustezanja, ukljucujudi palpitacije, agitaciju, anksioznost, emocionalnu nestabilnost
te blagu konfuziju i osjetilne poremecaje.

U bolesnika koji su anksiozni prije operacije ili u bolesnika za koje se zna da boluju od kroni¢ne
ili prolazne anksioznosti dozu flumazenila treba paZljivo prilagoditi.

Nakon velikih kirurskih operacija treba uzeti u obzir pojavu postoperativne boli, te moze biti
pozeljno drzati bolesnika lagano sediranog.

U bolesnika koji su dulje vrijeme lijeCeni visokim dozama benzodiazepina prednost upotrebe
flumazenila se treba odvagnuti u odnosu na rizik pojave simptoma ustezanja. Ako se, unatod
pazljivom doziranju, pojave simptomi ustezanja treba se po potrebi razmotriti niska doza
benzodiazepina, titrirana intravenski prema bolesnikovom odgovoru

Primjena antagonista nije preporucljiva u bolesnika s epilepsijom koji se lijece s
benzodiazepinima kroz dulje vrijeme. lako flumazenil ima blago intrinzi¢no antiepilepti¢no
djelovanje, naglo antagonisticko djelovanje moZe uzrokovati konvulzije u bolesnika s
epilepsijom.

U bolesnika s teskim oste¢enjem mozga (i/ili nestabilnim intrakranijalnim tlakom) koji se lijece
flumazenilom radi poniStenja uéinka benzodiazepina, moze do¢i do poviSenja intrakranijalnog
tlaka.

U bolesnika s oStecenjem jetre eliminacija moze biti usporena.

Osobita paznja je potrebna prilikom primjene flumazenila u slucajevima predoziranja
kombinacijom lijekova. Prilikom primjene flumazenila se, posebno u sluéaju trovanja
benzodiazepinima i ciklickim antidepresivima, pogorSavaju odredeni toksi¢ni ucinci
antidepresiva kao $to su konvulzije i sréane aritmije koji se manje pojavljuju ukoliko se radi o
istodobnoj primjeni s benzodiazepinima.

Bolesnike koji su flumazenil primili radi poniStenja uc¢inaka benzodiazepina treba odgovarajuce
vrijeme nadzirati radi pojave ponovne sedacije, depresije disnog sustava ili drugih rezidualnih
ucinaka benzodiazepina. Duljina pradenja ovisi o dozi i trajanju ucinaka primijenjenog
benzodiazepina. Kod bolesnika s podleze¢im oste¢enjem jetre, ucinci kao §to je gore opisano
mogu se pojaviti kasnije, pa moze biti potrebno produzeno razdoblje promatranja.

Flumazenil B. Braun se ne preporucuje za lijeenje ovisnosti o benzodiazepinima niti za
lije¢enje simptoma dugotrajne benzodiazepinske apstinencije.

Primijeceni su napadaji panike nakon primjene flumazenila u bolesnika koji pate od pani¢nog
poremecaja.

Zbog povecane ucestalosti pojave tolerancije na benzodiazepine i ovisnosti flumazenil se kod
bolesnika s alkoholizmom i drugim ovisnostima na lijekove treba primjenjivati s oprezom.

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po ml, tj. zanemarive koli¢ine natrija.
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Pedijatrijska populacija

- Zbog moguce ponovne sedacije ili depresije diSnog sustava djeca koja su prethodno uspavana s
midazolamom se trebaju motriti najmanje 2 sata nakon primjene flumazenila. U slu¢aju nekog
drugog sedacijskog benzodiazepina vrijeme motrenja se treba prilagoditi sukladno oc¢ekivanom
trajanju njegovog ucinka.

- Dok ne postane dostupno dovoljno podataka, flumazenil se smije primijeniti u djece mlade od
godine dana samo ako korist lijeCenja premasuje rizike (posebno kod slu¢ajnog predoziranja)

- Primjena u djece za druge indikacije osim ponistavanja svjesne sedacije se ne preporucuje jer
nema dostupnih kontroliranih ispitivanja. Isto se odnosi i na djecu mladu od godine dana.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Flumazenil B. Braun ponistava centralne uc¢inke benzodiazepina kompetitivnom interakcijom na razini
receptora: ucinci ne-benzodiazepinskih agonista kao $to su zopiklon, triazolopiridazin i drugi Koji
djeluju putem benzodiazepinskih receptora se takoder blokiraju flumazenilom. Medutim, flumazenil
ne blokira uéinak lijekova koji ne djeluju ovim putem. Nisu opaZene interakcije S ostalim centralno
djeluju¢im lijekovima.

Potreban je poseban oprez kada se primjenjuje flumazenil u slu¢ajevima namjernog predoziranja jer se
toksiéni uéinci drugih istodobno uzetih psihotropnih lijekova (posebno triciklickih antidepresiva)
mogu pojacati popustanjem u¢inka benzodiazepina.

Nema promjena u farmakokinetici flumazenila kada se primjenjuje istodobno s benzodiazepinima
midazolamom, flunitrazepamom i lormetazepamom.

Flumazenil ne utjece na farmakokinetiku benzodiazepina.

Izmedu etanola i flumazenila nema farmakokineticke interakcije.
4.6. Plodnost, trudno¢a i dojenje

Trudnoca

Nema dovoljno podataka o primjeni Flumazenila u trudnica za procjenu mogucih $tetnih utjecaja i
uc¢inkovitosti na fetus. Stoga je potreban oprez. Ispitivanja na zivotinjama ne ukazuju na reproduktivnu
toksi¢nost (vidjeti dio 5.3.). Ucinkovitost u fetusa nije bila procjenjivana u ispitivanjima na
zivotinjama. Zbog toga se flumazenil smije primijeniti tijekom trudno¢e samo u sluéajevima kada je
dobrobit za bolesnicu ve¢a od moguceg rizika za fetus.

U hitnim stanjima primjena flumazenila tijekom trudnoce nije kontraindicirana.

Dojenje

Nije poznato da li se flumazenil izlu¢uje u maj¢ino mlijeko. Zbog toga se dojenje treba prekinuti na 24
sata nakon primjene flumazenila kod majki koje doje.

U hitnim stanjima parenteralna primjena flumazenila tijekom dojenja nije kontraindicirana.

4.7. Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

lako su bolesnici budni i svjesni nakon primjene flumazenila, mora ih se upozoriti da ne upravljaju
vozilima niti rade sa strojevima tijekom prva 24 sata, jer se djelovanje benzodiazepina moze vratiti.

4.8. Nuspojave

ZabiljeZene su nuspojave navedene u nastavku. Nuspojave se obi¢no povuku brzo,
bez potrebe za posebnim lijecenjem.

Kategorije ucestalosti definirane su na slijede¢i nacin:
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Vrlo ¢esto >1/10

Cesto >1/100 i <1/10

Manje Cesto >1/1000 i <1/100

Rijetko >1/10 000 i <1/1000

Vrlo rijetko <1/10 000

Nepoznato ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka
Sréani poremecaji

Manje Cesto: Palpitacije*, tahikardija ili bradikardija, ekstrasistole.

Poremecaji uha i labirinta
Manje Cesto: Poremecaji sluha.

Poremecaji oka
Cesto: Diplopija, strabizam, pojac¢ano suzenje oka.

Poremecaji probavnog sustava
Cesto: Mucnina i povracanje tijekom primjene nakon operacije, posebno ako su se primijenili opijati,
Stucanje.

Opci poremecaji i reakcije na mjestu primjene
Cesto: Umor, bol na mjestu primjene.
Manje Cesto: Zimica*

Poremecaji imunoloskog sustava
Nepoznato: Mogu se pojaviti reakcije preosjetljivosti, uklju¢ujuci anafilaksu.

Poremecaji Zivéanog sustava

Cesto: Vrtoglavica, glavobolja, agitacija*, tremor, suha usta, hiperventiliranje, poremeéaj govora,
parestezija.

Nepoznato: Konvulzije, posebno u bolesnika koji boluju od epilepsije ili teskog ostecenja jetre,
uglavnom nakon dugotrajnog lijeCenja benzodiazepinima ili predoziranja kombinacijom viSe vrsta
lijekova (vidjeti dio 4.4).

Psihijatrijski poremecaji

Cesto: Nesanica, pospanost.

Manje Cesto: Anksioznost*, strah*

Nepoznato: Simptomi ustezanja (npr. agitacija, anksioznost, emocionalna nestabilnost, konfuzija,
osjetilni poremecaji) nakon brzog ubrizgavanja doza od 1 mg ili vise kod bolesnika dugotrajno
lijeCenih benzodiazepinima ili lije¢enih visokim dozama benzodiazepina ako je lijeCenje zavrsilo u
razdoblju od nekoliko tjedana prije davanja flumazenila (vidjeti dio 4.4), napadaji panike (u bolesnika
s povije$¢u paniénih reakcija), neuobicajena placljivost, agitacija, agresivne reakcije.

Poremecaji disnog sustava, prsista i sredoprsja
Manje Cesto: Dispneja, kasalj, nazalna kongestija, bol u prsistu.

Poremecaji kozZe i potkoznog tkiva
Cesto: Znojenje.

KrvoZilni poremecaji
Cesto: Hipotenzija, ortostatska hipotenzija.
Nepoznato: Naleti crvenila, prolazno povecanje krvnog tlaka (pri budenju).

*nakon brze injekcije, ne zahtjeva lijeCenje
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Pedijatrijska populacija

Profil nuspojava u djece je opCenito slican onom u odraslih. Kada se flumazenil primjenjivao radi
ponistenja Svjesne sedacije u djece zabiljezena je neuobiCajena pladljivost, agitacija i agresivne
reakcije.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka, vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika trazi se da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9. Predoziranje

U slucajevima predoziranja kombinacijom lijekova, osobito ciklickim antidepresivima, mogu se zbog
ponistenja ucinaka benzodiazepina nakon primjene flumazenila pojaviti toksi¢ni ucinci (kao Sto su
konvulzije i sr€ane aritmije).

Vrlo je malo iskustva s akutnim predoziranjem flumazenila u ljudi.

Ne postoji odgovarajuci protuotrov u slucaju predoziranja flumazenilom. LijeCenje se treba sastojati
od op¢ih mjera, ukljucujuéi pracenje vitalnih znakova i promatranje klini¢kog statusa bolesnika.

Cak ni pri intravenskim dozama od 100 mg nisu primijeéeni simptomi predoziranja.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1. Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Ostali terapijski pripravci; Antidoti
ATK oznaka: VO3AB25

Mehanizam djelovanja

Flumazenil, jedan od imidazobenzodiazepina, je antagonist benzodiazepina koji, kompetitivnom
interakcijom blokira djelovanje tvari koje djeluju putem benzodiazepinskih receptora. Prijavljeni su
slucajevi neutralizacije paradoksalnih reakcija uzrokovanih benzodiazepinima.

Farmakodinamicko djelovanje

Istrazivanja na zivotinjama ukazuju da flumazenil ne blokira djelovanje tvari koje ne djeluju putem
benzodiazepinskih receptora (kao $to su barbiturati, GABA-mimetici i agonisti receptora adenozina).
Agonisti ne-benzodiazepina kao §to su ciklopiroloni (zopiklon) i triazolopiridazini su blokirani
flumazenilom. Hipnosedativni uéinak benzodiazepina se ubrzano blokira (nakon 1-2 minute) nakon
intravenozne primjene. Ovisno o razlikama u vremenu eliminacije izmedu agonista i antagonista,
djelovanje se moze ponoviti nakon nekoliko sati. Flumazenil ima moguce lagano agonisticko,
antikonvulzivno djelovanje. Flumazenil moZze izazvati apstinencijsku krizu ukljucujuci konvulzije kod
zivotinja koje su ga primale duze vrijeme.

5.2.  Farmakokineti¢ka svojstva

Distribucija
Flumazenil je slaba lipofilna baza. Flumazenil se priblizno 50% veZe za proteine plazme, od kojih

dvije tre¢ine ¢ine albumini. Flumazenil se u znatnoj mjeri raspodjeljuje u ekstravaskularni prostor.
Tijekom faze raspodjele koncentracije flumazenila u plazmi se smanjuju uz poluzivot od 4 — 15
minuta. Volumen raspodjele u stanju ravnoteze iznosi od 0,9 — 1,1 I/kg.
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Biotransformacija

Flumazenil se u znatnoj mjeri metabolizira u jetri. Uglji¢na kiselina je glavni metabolit u plazmi (kao
slobodan oblik) i mokraci (kao slobodan i konjugirani oblik).

U farmakoloskim ispitivanjima ovaj glavni metabolit nije pokazao aktivnost ni agonista niti
antagonista benzodiazepina.

Eliminacija
Gotovo da nema nepromijenjenog flumazenila koji se izluCuje urinom. Ovo ukazuje na potpunu

metaboli¢ku razgradnju djelatne tvari u tijelu. Uklanjanje radioloski ozna¢enog lijeka zavr$ava unutar
72 sata, pri ¢emu se 90 do 95% radioaktivnosti pojavljuje u urinu i 5 do 10% u stolici. Uklanjanje je
brzo, $to pokazuje i kratak poluzivot uklanjanja od 40 do 80 minuta. Ukupan klirens flumazenila u
plazmi je 0,8 do 1,0 I/sat/kg i gotovo se u potpunosti moze pripisati jetrenom klirensu.

Farmakokinetika flumazenila je proporcionalna s dozom unutar raspona terapijskih doza i do 100 mg.

Uzimanje hrane tijekom intravenske infuzije flumazenila rezultira povecanjem klirensa za 50%,
najvjerojatnije zbog pojacanog protoka krvi kroz jetru.

Farmakokinetika u posebnih skupina bolesnika
Starije osobe
Farmakokinetika flumazenila u starijih osoba se ne razlikuje od one u mladih odraslih osoba.

Bolesnici s oStecenom funkcijom jetre

U bolesnika s umjerenom do ozbiljno oste¢enom funkcijom jetre poluzivot flumazenila je poveéan
(povecanje od 70 — 210%) i ukupan klirens je nizi (izmedu 57 i 74%) u usporedbi s normalnim
zdravim dobrovoljcima.

Bolesnici s oStecenom funkcijom bubrega
Farmakokinetika flumazenila nije razlicita u bolesnika s oSte¢enom funkcijom bubrega ili bolesnika
koji su na hemodijalizi u usporedbi s normalnim zdravim dobrovoljcima.

Pedijatrijska populacija

Poluzivot flumazenila u djece starije od jedne godine je malo kraci i varira vise od poluzivota u
odraslih 1 iznosi u prosjeku 40 minuta (opcenito varira od 20 do 75 minuta). Klirens i volumen
raspodjele, korigirani na tjelesnu tezinu, su isti kao i kod odraslih.

5.3.  Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklinicki podaci bazirani na konvencionalnim studijama sigurnosne farmakologije, toksicnosti
ponovljene doze, genotoksi¢nosti, karcinogenog potencijala, toksi¢nosti na reprodukciju i razvoj nisu
ukazali na poseban rizik kod ljudi.

Izlozenost Stakora u kasnoj trudno¢i kao i prije i poslije trudno¢e flumazenilu je uzrokovala promjene
u ponasanju i povecanje gusto¢e benzodiazepinskih receptora u hipokampusu kod potomaka. Utjecaj
ovih saznanja se ne smatra relevantnim ako se lijek koristi vrlo kratko vrijeme kao $to je i uputstvo.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Popis pomo¢énih tvari

dinatrijev edetat

acetatna kiselina, ledena

natrijev klorid

natrijev hidroksid, otopina (4 postotna) (za podes$avanje pH)
voda za injekcije
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6.2. Inkompatibilnosti

Lijek se ne smije mijesati s drugim lijekovima osim onih navedenih u dijelu 6.6.

6.3. Rok valjanosti

3 godine

Rok valjanosti nakon prvog otvaranja:

Nakon prvog otvaranja lijek se treba odmah primijeniti, ukoliko se ne primijeni odmah vrijeme i uvjeti

¢uvanja u primjeni prije uporabe su odgovornost korisnika

Rok valjanosti nakon razrjedenja:
Dokazana kemijska i fizicka stabilnost lijeka u primjeni je 24 sata na temperaturi od 25°C.

S mikrobioloskog stajalista, lijek se treba odmah primijeniti. Ako se ne primjeni odmah, vrijeme i
uvjeti cuvanja prije upotrebe su odgovornost korisnika i ne bi trebali biti duzi od 24 sata na 2 do 8°C,
osim ako se razrjedivanje odvijalo u kontroliranim i validiranim aseptickim uvjetima.

6.4. Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Ne ¢uvati na temperaturi iznad 25°C.

6.5. Vrstaisadrzaj spremnika

Kartonske kutije s 5 ili 10 ampula (bezbojno staklo tip 1) s 5 ml otopine za injekciju/infuziju.

6.6. Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Ukoliko se flumazenil primjenjuje u infuziji treba se razrijediti prije same infuzije. Flumazenil B.
Braun se smije razrijediti samo s 9 mg/ml (0,9%) otopinom natrijevog klorida, 50 mg/ml (5%)
otopinom glukoze ili otopinom 4,5 mg/ml (0,45%) natrijevog klorida i 25 mg/ml (2,5%) glukoze.
Kompatibilnost izmedu flumazenila i drugih otopina za injekciju nije ustanovljena.

Otopina intravenske infuzije se treba ukloniti nakon 24 sata.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
B. Braun Adria d.o.o.

Hondlova 2/9

10000 Zagreb

8. BROJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

HR-H-035174914

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA /DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja: 28. rujna 2012.
Datum posljednje obnove odobrenja: 22. sije¢nja 2018.
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10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Sijecanj, 2018.
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