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SaZetak opisa svojstava lijeka

1. NAZIV LIJEKA
Manitol 10% + elektroliti HZTM otopina za infuziju
2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

1 ml otopine sadrzava 100 mg manitola, 2,6 mg jeatrg klorida i 2,7 mg natrijevog acetata
trihidrata.

500 ml otopine sadrZzava 50 g manitola, 1,3 g maij klorida i 1,4 g natrijevog acetata trihidrata,
odnosno, priblizno:

manitola 275 mmol

natrija 33 mmol

klorida 23 mmol

acetata 10 mmol

Za cjeloviti popis poménih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Otopina za infuziju.

Bistra, bezbojna do gotovo bezbojna otopina, belivih cestica.
Teorijska osmolarnost: oko 679 mOsm/I

pH: 6,5-7,5

4. KLINI CKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Manitol 10% + elektroliti HZTM primjenjuje se kasmotski diuretik za:

« forsiranu diurezu kod prevencije i/ili lijenja oligurijske faze akutne insuficijencije bulaieg
prije nego Sto nastupi ireverzibilna insuficijerdjubrega;

e sniZzenje intrakranijalnog tlaka i cerebralnih edek@da je krvno-moZdana barijera
neostéena,;

« sniZenje poviSenog intraokularnog tlaka kada seo®e sniziti na drugi &n;
» kod otrovanja za poticanje eliminacije taksh tvari koje se izl&uju urinom.
4.2. Doziranje i n&in primjene
Doziranje

Doziranje treba prilagoditi svakom pojedinom bolksnovisno o Zivotnoj dobi, tjelesnoj tezini,
klini¢kom i bioloSkom stanju, popratnom lgnju i izlwivanju urina.

Odradli i adolescenti:

Uobic¢ajeni raspon doziranja ke se izméu 500 i 2000 ml/dan (50 do 200 g manitola) tijekah
sata pricemu je svaka pojeditiaa doza ogratiena na 500 ml (50 g manitola). U¢ud sluéajeva
postiZze se zadovoljavaja reakcija kod doze od 500 do 1000 mi/dan (50 dbdlhanitola/dan).

Normalna brzina infuzije iznosi 30 do 50 ml/sat.

Samo u hitnim skajevima, maksimalna brzina infuzije moZe iznositildt0 mi/sat (vidjeti test dozu)
u vremenu od 5 minuta. Nakon 5 minuta, brzina iijguge mora ponovno podesiti na normalni raspon
od 30 do 50 ml/sat, s maksimalnom dozom od 20f&koim 24 sata.

Test doza:

Bolesnicima s izrazenom oligurijom ili sa sumnjomagrantenu funkciju bubrega najprije treba dati
test dozu od otprilike 2 ml/kg tjelesne teZine (280 manitola/kg tjelesne teZine) tijekom 3 do 5
minuta. Reakcija na test dozu smatra se zadov@ljema ako se izl&i najmanje 30-50 ml urina/sat u
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vremenu od 2-3 sata. Ako se ne postigne zadovjligaaeakcija, moze se dati daljnja test doza. Ako
se ne postigne zadovoljavagureakcija niti na drugu test dozu, terapiju mdaitotreba prekinuti i
provjeriti da li je prisutna insuficijencija bubrag

Shnizenje intrakranijalnog tlaka, cerebralnog volnmeintraokularnog tlaka

Uobi¢ajena doza iznosi 15 do 20 ml/kg tjelesne teZirja &e infundira tijekom 30 do 60 minuta. Kod
predoperacijske primjene ovu dozu treba primijehitio 1,5 sata prije zahvata kako bi se postigao
maksimalni d@inak.

Poticanje eliminacije toks&nih tvari koje se izl&uju putem bubrega kod otrovanja

Kod uvaienja forsirane diureze u okviru popratne terapfkih otrovanja lijekovima dozu manitola
treba prilagoditi kako bi se osiguralo igiuanje urina od minimalno 100 ml/sat i pozitivhamatezZza
tekwtine od 1-2 litre. Péetna doza moZze biti otprilike 250 ml.

Pedijatrijska populacija:

Kod insuficijencije bubrega test dozu od 2 ml/kglégne teZine (200 mg manitola) treba davati
tijekom 3 do 5 minuta. Terapijska doza iznosi iZm®& i 15 ml/kg tjelesne tezine. Ova se doza moze
jednom do dva puta ponoviti u razmaku od 4 do B akb je neophodno.

Kod cerebralnih i okularnih edema terapijska seadonZe davati tijekom 30 do 60 minuta, kao i kod
odraslih.

Sarija populacija:

Kao i kod odraslih doziranje ovisi o tjelesnoj t@ziklinickom i bioloSkom stanju bolesnika kao i o
popratnoj terapiji. Uoktiajeni raspon doziranja kie se kao i kod odraslih izrie 500 i 2000 ml/dan
(50 do 200 g manitola u vremenu od 24 sataf@mu je svaka pojeditaa doza ogratena na 500
ml (50 g manitola). Budti da bi mogao biti prisutan petni stadij insuficijencije bubrega potreban je
poseban oprez kod procjene statusa bolesnikaqahigdivanja doze.

Nacin primjene

Mijere opreza koje treba poduzeti prije rukovanjarimjene lijeka:

Primjenjuje se intravenski poréo seta za infuziju s filtrom. Hipertafrie otopine infundiraju se preko
velike periferne vene ili prvenstveno preko sregisvene. Koristiti samo ako je otopina prikladne
boje i bistrine, bez vidljiviniestica i ako je pakiranje neo&®mo. Primijeniti odmah nakon udenja
seta za infuziju.

Otopina se mora primijeniti pordo steriinog pribora uz asegie uvjete rada. Pribor se mora
prethodno isprati s otopinom kako bi se sgigailazak zraka u sustav.

Ogranteno samo za primjenu u bolnici. Kada se koristipeavenciju i/ lij@enje oligurijske faze
akutne insuficijencije bubrega prije nego Sto ngisiteverzibilna insuficijencija bubrega lijek trab
primijeniti specijalist nefrolog ili lijénik s isustvom u lijgenju bolesti bubrega uz pazljivo kiéko
pracenje bolesnika.

Za detalje o posebnim mjerama opreza i uputamaaeabu vidjeti dio 6.6.

4.3. Kontraindikacije

Preosijetljivosti na djelatnu tvar ili neku od painih tvari navedenih u dijelu 6.1.
Manitol 10 % + elektroliti HZTM otopina za infuzijkontraindicirana je kod:

* prisutne hiperosmolarnosti plazme

* hipernatrijemije

» teSke dehidracije

e anurije

» teSke insuficijencije srca

» teSke kongestije pba ili plucnog edema
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e aktivnog intrakranijalnog krvarenja osim za vrijekraniotomije

e poremeéaja krvno-mozZdane barijere

* nedostatka odgovora na test dozu — vidjeti dio 4.2

e progresivnog ostenja bubrega ili disfunkcije nakon zafpganja terapije manitolom, uklfwjuci
rastieu oliguriju i azotemiju

4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Upozorenja
Preosjetljivost

Prilikom primjene manitola zabiljeZzene su anafiléke/anafilaktoidne reakcije, ukiujuci
anafilakteki Sok, kao i druge reakcije preosjetljivosti. Tdko je prijavljena reakcija s fatalnim
ishodom (vidjeti dio 4.8).

Ukoliko se razviju bilo koji znakovi ili simptomi rposjetljivosti, infuziju manitola odmah treba
zaustaviti i primjeniti odgovarage terapijske mjere.

Manitol se nalazi u prirodi (npr. u ¥0 i povrcu) i Siroko se koristi kao ponina tvar u proizvodnji
lijekova i kozmetike, te se stoga bolesnici mogozgi&zirati na manitol i prije nego su primili infiju
manitola.

Toksiénost na sredi3nji ziwani sustav (SZS)

Toksinost na SZS koja se manifestira s npr. konfuzijtetargijom, komom, zabiljeZzena je kod
bolesnika lij@€enih manitolom, posebice kod onih koji imaju prigsutoStéenje bubreZne funkcije.
Takader su prijavljene reakcije s fatalnim ishodom.

Toksinost na SZS moze biti posljedica:

» visoke koncentracije manitola u serumu

« hiperosmolarnosti seruma 3to rezultira intracehdar dehidracijom unutar SZS-a

» hiponatrijemije ili nekog drugog poreitgga elektrolita odnosno acido-bazne ravnotezZe, mako
primjene manitola

Pri visokim koncentracijama, manitol moze @r&rvno-mozdanu barijeru i utjecati na sposobnost
mozga da odrZzava pH cerebrospinalne ¢&le) posebice kod prisutnosti acidoze.

Kod bolesnika s ueprisutnim oStéenjem krvno-moZzdane barijere, mora se individugdraxcijeniti
omijer rizika od povéanja edema mozga (generalizirani ili Zarisni) edliponovljene ili kontinuirane
uporabe manitola i koristi primjene.

Nekoliko sati nakon primjene manitola moze se d@g@dnovno naglo pou&anje intrakranijalnog
tlaka. Bolesnici s oStenom krvno-moZdanom barijerom imaju péae rizik.

Rizik od bubreznih komplikacija

Reverzibilno akutno oligoanwno zatajenje bubrega datgase kod bolesnika koji su prije kenja
imali normalnu funkciju bubrega, a koji su zatinravenski primili veliku dozu manitola.

lako je osmotska nefroza povezana s primjenom wlaniiglavnom reverzibilna, épnito je poznato
da se ona potencijalno moZze razviti do kéaog ili ¢ak zavrSnog stadija bubreznog zatajenja.

Bolesnici koji boluju od bolesti bubrega ili prinmajpotencijalno nefrotoksne lijekove (npr.

ciklosporin), imaju povéani rizik od insuficijencije bubrega nakon primjerm@nitola. Manitol se
mora s posebnom paznjom primjenjivati kod bolessiké&téenom bubreznom funkcijom (vidjeti dio
4.2).

Ukoliko nakon davanja manitola de do smanjivanja izltivanja urina, bolesnikovo kligko stanje
treba paZzljivo kontrolirati zbog mogeg oStéenja funkcije bubrega, te zaustaviti infuziju malat
ako je neophodno.

Rizik od hipervolemije
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Prije primjene manitola potrebno je procijeniti @imvaskularni status bolesnika.

Visoke doze ifili velike brzine davanja infuzije nitola kao i nagomilavanje manitola (uslijed
nedostatnog izRivanja manitola putem bubrega) moZe rezultirati ehiplemijom, pretjeranim
poveanjem izvanstatine tekdine, Sto moze dovesti do pogorSanja& ostojéeg kongestivhog
sKEanog zatajenja.

Ukoliko kod bolesnika die do pogorSanja funkcije srca ili pay potrebno je zaustaviti primjenu
manitola.

Rizik od neravnoteZe vode i elektrolita, te hiperamolarnosti

Treba voditi réuna o volumenu vode i ukupnoj kiihi natrija sadrZzanima u lijeku Manitol 10% +
elektroliti HZTM otopina za infuziju. Tijekom prirepe lijeka treba redovito kontrolirati kliko
stanje bolesnika, bubreznu funkciju, balans tale; elektrolite u serumu, osmolarnost plazme rauri
te ostale parametre ovisno o kiikbm stanju bolesnika i komorbiditetima.

Osmotska diureza uzrokovana manitolom moze uzrdkavgogorSati dehidraciju/hipovolemiju i
hemokoncentraciju. Primjena manitola moZe &skaizrokovati hiperosmolarnost.

Dodatno, ovisno o dozi i trajanju primjene, do aelthzne neravnoteZe kao i neravnoteze elektrolita
moze ddéi uslijed transcelularnog premjestanja vode i etdith, osmotskom diurezom i/ili drugim
mehanizmima. Takve neravnoteZe mogu biti teSkeammjalno fatalne.

NeravnotezZe koje mogu nastati kao posljedica primpaanitola su:

» hipernatrijemija, dehidracija i hemokoncentracijalijed velikog gubitka vode)

» hiponatrijemija (uslijed pou®anog izlkivanja natrija tijekom osmotske diureze uzrokovane
manitolom ili zbog premjestanja unutarstan@ tekudine u izvanstagni prostor)

Hiponatrijemija moZe dovesti do glavobolje, ¢nine, konvulzija, letargije, kome, edema mozga i u
konanici smrti. Akutna simptomatska hiponatrijemijskacefalopatija smatra se hitnim medicinskim
stanjem.

Rizik za razvoj hiponatrijemije je potan kod djece, starijih bolesnika, Zena, u postdpe@m
periodu i kod osoba s psihogenom polidipsijom.

Rizik za razvoj encefalopatije kao komplikacije drigatrijemije povéan je kod:
- pedijatrijskih bolesnika(16 godina starosti)

- Zena (posebice u predmenopauzi)

- bolesnika s hipoksemijom

- bolesnika koji imaju bolest SZS-a u podlozi

* hipokalijemija

* hiperkalijemija

* neravnoteza ostalih elektrolita
*  metaboltka acidoza
 metaboléka alkaloza

PodrZzavajdi diurezu, primjena manitola moze maskirati i irtierati neodgovarajéu hidraciju i
hipovolemiju.
Reakcije na mjestu primjene infuzije

Prilikom primjene manitola mogu se dogoditi reaicija mjestu primjene infuzije Sto uldjje
iritaciju i upalu na mjestu primjene, kao i teSkakcije povezane s ekstravazacijom (kompartment
sindrom i bulozne erupcije).

Manitol se mora primjenjivati s posebnom paznjond Kwlesnika s teSko ognom bubreZznom
funkcijom. Terapiju je potrebno zapeti testhom dozom i nastaviti samo ukoliko se pDsi
odgovarajde izlwivanje urina (vidjeti dio 4.2).
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Bolesnici koji boluju od bolesti bubrega ili prinmajpotencijalno nefrotoksie lijekove (npr.

ciklosporin) imaju povéani rizik od insuficijencije bubrega nakon primjengnitola. Osmolarni

procjep i bubrezna funkcija moraju se paZljivo koftati, te se u skaju znakova pogorSanja
bubreZne funkcije moraju poduzeti odgovaéejterapijske mjere.

Kod bolesnika koji su u Soku i sa smetnjama fumkdjubrega treba davati manitol tek nakon
nadoknade volumena (tekna, krv) i elektrolita.

Mijere opreza pri uporabi

Nadoknada volumena i elektrolita prije primjene

Manitol se ne smije primjenjivati bolesnicima s dwplemijskim Sokom ili bubreznom disfunkcijom
prije nego se nadoknade volumen i elektroliti.

Praéenje

Kako bi se na vrijeme prepoznala premjestanja fitev&olic¢ine tekutine i elektrolita, te kako bi se
otkrile bubrezne, gane i komplikacije drugih organa, nephodno je prati

- osmolarnost seruma,

- acido-baznu ravnotezu i ravnotezu elektrolita wser,

- znakove dehidracije ili hipervolemije i

- funkciju bubrega, srca i pta.

Inkompatibilnost s krvi

Manitol se ne smije primjenjivati istovremeno snshizijom krvi jer moZze do do aglutinacije i
skupljanja stanica krvi.

Kristalizacija

Otopine manitola mogu kristalizirati kada se izloZe niskim temperaturama. Prije primjene
obavezno pregledati otopinu u boci. Ucglw pojave kristala, bocu s otopinom je potrebrgrigti u
vodenoj kupelji do temperature od 50 - 70 °C, ténzanazno protresti (vidjeti dio 6.6).

Cuvanije lijeka na temperaturama od 20 do 25 °C sm@pjojavu stvaranja kristala.
Osigurajte da otopina prije primjene bude dblza na 37 °C.
Interferencije s laboratorijskim ispitivanjima

Manitol moze uzrokovati lazno niske rezultate kogkih laboratorijskih ispitivanja koncentracija
anorganskog fosfora u krvi.

Manitol uzrokuje lazno pozitivne rezultate kod tsg@inja koncentracija etilen glikola u krvi kod Koj
je doslo do oksidacije manitola u aldehid.

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i djelotvornost u pedijatrijskoj popujaaisu ustanovljene u kligkim ispitivanjima.
Starija populacija

Potrebno je paZljivo odrediti dozu manitola kodriftabolesnika, vodé raéuna o véoj ucestalosti
oslabljene funkcije jetre, bubrega i srca, kao prsutnim drugim bolestima te lijekovima koje
bolesnik uzima.

Tijekom primjene manitola moraju se pratiti acidmeha ravnoteza, funkcija bubrega i osmolarnost
seruma. Ukoliko se osmolarnost seruma bolesnilekdij lijeienja povéa, Wwinci manitola na
diurezu i smanjenje intrakranijalnog odnosno inkrdarnog tlaka mogu biti naruseni.

Bolesnicima koji dobivaju manitol treba kontroliravako pogorSanje funkcije bubrega, srca ilicalu
u slwiaju neZeljenog djelovanja terapiju treba prekinuti.
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Prije brze primjene Manitola 10% + elektroliti HZTNdotrebno je paZljivo procijeniti stanje
kardiovaskularnog sustava bolesnika jer naglo frevanstanine tekidine moze dovesti do naglog
kongestivnog sianog zatajenja.

PremjeStanje unutarsténe tekdine koja ne sadrzava natrij u izvanstamiprostor nakon primjene
infuzije manitola moZe sniziti razinu natrija u kivpogor3ati vé postojéu hiponatrijemiju. Natrij se
moZze izgubiti urinom. Manitol moZze prikriti pa i jadati nedovoljnu hidraciju i hipovolemiju.

Izlug¢ivanje urina, ravnotezu tekime, sredisSnji venski tlak i ravnotezu elektroli@osebno razine
natrija i kalija u krvi) treba paZljivo kontroliriat

MozZe d&i do nakupljanja manitola ako za vrijeme primjenarifola 10% + elektroliti HZTM
izlu¢ivanje urina péne opadati, Sto moZe pogorsati postejii latentno kongestivno &no zatajenje.

Dodavanje drugih lijekova ili uporaba neodgova¢#jutehnika primjene moZe uzrokovati febrilne
reakcije zbog mogiih prisutnih pirogena. U stiaju nuspojave, infuzija se mora zaustaviti. Za viSe
informacija vidjeti djelove 6.2 i 6.6.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija
Potenciranje djelovanja

Istovremena primjena drugih diuretika moZe potexicidjelovanje manitola, 5to zahtjeva prilagodbu
doze.

Inhibiranje djelovanja

Manitol potie izlwivanje urina, $to moZe utjecati na lijekove koji serelikoj mjeri reapsorbiraju
putem bubrega, odnosno moZze pi@tenjihov klirens i smanjti njihovu bioraspoloZisto

Manitol poveava eliminaciju litja putem urina, zbogega istovremena primjena manitola moze
smanijiti terapijski tinak litija.
Nefrotokstnost lijekova uslijed neravnotezZe tékua uzrokovane manitolom

Bolesnicima koji istovremeno primaju ciklosporinaminoglikozide treba paZzljivo pratiti eventualnu
pojavu znakova nefrotoksiosti, iako je mala vjerojatnost da se ta interakcija dogoditi kod ljudi.

Neurotoksine tvari

Istovremena primjena neurotosih tvari (npr. aminoglikozida) i manitola moZe eotirati
toksiénost neurotokgnih tvari (vidjeti dio 4.4).

Tvari na koje utjge neravnoteza elektrolita

Razvoj neravnoteZe elektrolita (npr. hiperkalijeamihipokalijemije) povezane s primjenom manitola
moZze promijeniti tinke tvari koje su osjetljive na takve neravnotéaer. digoksin, tvari koje mogu
uzrokovati produljenje QT intervala, mi&i relaksansi).

e,

(pojatanje njihova djelovanja manitolom), oralnim antigakansima (manitol moze smanijiti njihovo
djelovanje povéanjem koncentracije faktora zgruSavanja zbog dahid) te s digoksinom (ako
nakon terapije s manitolom nastupi hipokalijemijastoji rizik od toksinosti digoksina).

4.6. Plodnost, trudn@a i dojenje
Trudncta

Nema dovoljno objavljenih podataka o djelovanjwit@a na trudnéu i/ili na embrionalni odnosno
fetalni razvoj i/ili na rd@anje i/ili postnatalni razvoj.
Manitol ne treba davati za vrijeme trudecosim ako to nije neophodno.

Dojenje
Nema informacija o izkivanju manitola u m&jno mlijeko.
Manitol ne treba davati tijekom dojenja osim akaije neophodno.
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4.7. Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i ada na strojevima
Nije primjenjivo.

4.8. Nuspojave

Sljed&e su nuspojave zabiljeZene nakon stavljanja lijek&rziste.

Ucestalost nuspojava grupira se prema sfiede vrloc¢este ¢ 1/10), éeste (>1/100 do 1/10), manje
ceste (>1/1.000 do 1/100), rijetke (>1/10.000 do.Ad@), vrlo rijetke £ 1/10.000 uklj@ujuci
pojedin&ne prijave), nepoznate&estalosti (he moZe se procijeniti iz dostupnih pakiz).

MedDRA - klasifikacija Nuspojava Westalost
urganiskih sustava
Poreméaji imunoloskog Alergijska reakcija nije poznata
sustava Anafilakticka reakcija
ukljucuju¢i anafilakticki Sok*
Poreméaji metabolizma i Poreméaj ravnoteze teldina i | nije poznata
prehrane elektrolita**
Dehidracija
Edem
Metabolicka acidoza
Poreméaji Zivéanog sustava Glavobolja nije poznata
Vrtoglavica

Ponovno poviSenje
intrakranijalnog tlaka

Toksinost na SZS koja se
manifestira kao:

konvulzije

koma

konfuzija

letargija

Poreméaji oka

Zamgden vid

nije poznata

Sréani poremeaji

Srkane aritmije

Kongestivno sfano zatajenje

nije poznata

Palpitacije
KrvoZilni poreméaji Hipotenzija nije poznata
Poreméaji diSnog sustava, Pluéni edem nije poznata
prsista i sredoprsja Rinitis
Poreméaji probavnog sustava] Sulausta nije poznata
Poreméaji koze i potkoZznog | Nekroza koze nije poznata
tkiva Utrikarija
Poreméaji miSicno-kostanog | Greevi nije poznata
sustava i vezivnog tkiva
Poreméaji bubrega i Prekomjerna diureza nije poznata

mokranog sustava

Osmotska nefroza

Retencija urina

Akutno zatajenje bubrega

Azotemija

Anurija

Hematurija

Oligurija

Poliurija

Opci poreméaiji i reakcije na

Zimica

mjestu primjene

Bolovi u prsima (bolovi u

nije poznata
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prsima nalik angini)

Vrudica

Astenija

Malaksalost

Reakcije na mjestu infuzije
ukljuéujuc¢i tromboflebitis na
mjestu infuzije

Upala na mjestu infuzije

Bol na mjestu infuzije

Osip na mjestu infuzije
Eritem na mjestu infuzije
SvrbeZ na mjestu infuzije
Kompartment sindrom
(povezan s ekstravazacijom i
oticanjem na mjestu injekcije)

*moze se manifestirati na kozi, probavnom sustainkulaciji (hipotenzija) te diShom sustavu (npr.
dispneja). Ostale reakcije preosjetljivosti ukljju hipertenziju, vréicu, zimicu, znojenje, kasalj,
ukoacenost mi&ino-kostanog sustava i mialgiju, urtikariju/osipugtus, ogu bol, nelagodu, mininu,
povratanje i glavobolju.

**uklju ¢uje  hipervolemiju, periferni edem, dehidraciju, dmatrijemiju, hipernatrijemiju,
hiperkalijemiju, hipokalijemiju.

Ostale nuspojave
TesSka anafilaksija sa zastojem rada srca i fataistiodom.

Prijavljivanje sumnji na huspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka, vazno je prijardhje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omoguuje kontinuirano préenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstviemadnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putemarsalinog sustava prijave nuspojanavedenog u
Dodatku V.

4.9. Predoziranje
Kod sumnje na predoziranje treba odmah prekintdipigy manitolom.

Produzena primjena ili brza infuzija velikih k&iha hiperosmotskih otopina moZe dovesti do
preopteréenja krvotoka i acidoze. Glavobolja, smina i drhtanje bez promjene temperature mogu
biti prvi simptomi predoziranja. Nakon toga moguijaditi smetenost, letargija, konvulzije, stupor i
koma.

Lijec¢enje je simptomatsko i suportivho i sastoji se aatkole ravnoteze tekina i elektrolita. U
sltaju predoziranja moze se primijeniti hemodijaliza.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1. Farmakodinamitka svojstva

Farmakoterapijska skupin@topine koje izazivaju osmotsku diurezu.

ATK oznaka: BO5BCO1

Teorijska osmolarnost: oko 679 mOsm/I

Manitol, ugljikohidrat, nalazi se isklfiivo u izvanstarinom prostoru i ima osmotsko djelovanje zbog
kojega tekdina difundira iz unutarstagnog u izvanstakni prostor.

Manitol filtriraju bubreZni glomeruli, a manje o@% se ponovno reapsorbira putem bubreznih tubula.
Manitol se nalazi u bubreznim tubulima i ima osrkotsljelovanje koje spriava da se tekina iz
filtrata glomerula ponovno resorbira i uzrokuje réizu. Pritom se kod oligurije/anurije ili u
slutajevima u kojima kod bolesnika postoji rizik od & insuficijencije bubrega poé istjecanje
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urina. Manitol nadalje povava izl&ivanje elektrolita, ponajprije natrija, kalija iddida. Osim toga
poveava izlwivanje toksénih tvari koje se eliminiraju putem urina, primjggiaspirina i barbiturata.

Pod normalnim okolnostima manitol ne prelazi krynoZzdanu barijeru. Manitol se nalazi u plazmi i
stvara osmotski tlak zahvaljdjukojem teki¢ina napusta mozdano tkivo i na taj s€inasmanjuje
volumen mozga i intrakranijalni tlak.

Manitol ne prodire u &. Manitol potie izlwivanje @ne vodice i pritom snizava intraokularni tlak.
5.2. Farmakokineticka svojstva

Kod intravenske primjene manitol se ndjwe dijelom nemetaboliziran iztwje preko glomerula.
Slobodno se filtrita u glomerulima s manje od 1@4psorpcije od strane tubula, a stanice tubula ga
ne izlwuju. Poluvrijeme izldgivanja u odraslih iznosi otprilike 2 sata. U&ju insuficijencije bubrega

to je vrijeme duze. Oko 80% intravenske dozecizbe nepromijenjeno u roku od 3 sata.

5.3. Nekliniéki podaci o sigurnosti primjene

Farmakoloski i toksikoloSki profil manitola je paan

Nema dovoljno objavljenih podataka za djelovanjenitada na trudnéu i/ili na embrionalni fetalni
razvoj. Nema posebnih opasnosti za primjenu nanjadosim onih koje su navedene u ostalim
dijelovima saZetka opisa svojstava lijeka.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Popis poménih tvari

kloridna kiselina (za podeSavanje pH),

voda za injekcije.

6.2. Inkompatibilnosti

Manitol 10% + elektroliti HZTM ne smije se davagtovremeno, odnosno neposredno prije ili poslije
davanja transfuzije krvi, ponda istog seta jer postoji rizik od pseudoaglutiracij

Treba izbjegavati mijeSanje s drugim lijekovima.oAjle mijeSanje potrebno, prije dodavanja drugog
ljeka u Manitol 10% + elektroliti HZTM potrebno jerovjeriti podatke o kompatibilnosti u sazetku
opisa svojstava lijeka i uputi o lijeku za lijekjkee dodaje. U nedostatku podataka o kompatikiinos
Manitol 10% + elektroliti HZTM otopina za infuzijoe smije se mijeSati s drugim lijekovima.
Cefepim, imipenem, cilastin i filgastrim su inkontipéini s otopinama manitola; ovaj popis nije
potpun.

6.3. Rok valjanosti
Rok valjanosti u originalnom pakiranju:

4 godine
Rok valjanosti nakon probadanja/otvaranja:

Mora se upotrijebiti odmah nakon probadanja/otviaran

S mikrobioloskog stajaliSta, Manitol 10% + elekitioHZTM se mora upotrijebiti odmah nakon
probadanja/otvaranja, osim ukoliko je probadanjali@nje provedeno na & da sprij€i
mikrobioloSku kontaminaciju. Ukoliko se Manitol 10% elektroliti HZTM ne upotrijebi odmah,
vrijemecuvanja i uvjeticuvanja su odgovornost korisnika.

6.4. Posebne mjere préuvanju lijeka
Cuvati na temperaturi ispod 25 °C. Ne odlagati whjak ili zamrzavati.
Uvjetecuvanja nakon prvog probadanja/otvaranja lijekaetidj dijelu 6.3.

6.5. Vrsta i sadrzaj spremnika i posebna oprema zaporabu, primjenu ili ugradnju
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500 ml otopine za infuziju u staklenoj boci s gumetepom (klorobutil) i aluminijskom kapicom s
plastiénim poklopcem.

Pakiranje sadrzava:
10 staklenih boca

6.6. Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovamgj lijekom

Prije primjene vizualno pregledati otopinu u bddtopina koja nije bistra i gotovo bezbojna, koja
sadrZicestice ili se nalazi u o&tenom pakiranju ne smije se Kkoristiti.

Kod nizih temperatura manitol mozZe stvarati kristale. U slwaju pojave kristala, bocu s otopinom
je potrebno zagrijati u vodenoj kupelji do temperatod 50 — 70 °C, te zatim snazno protresti. Prije
primjene, Manitol 10% + elektroliti HZTM treba oldé na 37 °C.

Cuvanije lijeka na temperaturama od 20 do 25 °C sm@pjojavu stvaranja kristala.

U Manitol 10% + elektroliti HZTM otopinu za infuzijmogu se dodati lijekovi za koje je dokazana
kompatibilnost. Dodavanje lijekova se mora proviodia aseptki natin. Za podatke o
inkompatibilnosti vidjeti dio 6.2.

Primjenjuje se intravenski porfio sterilnog seta za infuziju s filtrom.
Za doziranje i nén primjene vidjeti dio 4.2.
Za jednokratnu uporabu. Bocu s neiskoriStenom otopitreba baciti.

Nema posebnih zahtjeva za zbrinjavanje.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
HRVATSKI ZAVOD ZA TRANSFUZIJSKU MEDICINU

Petrova 3, 10 000 Zagreb

Tel: +385-1-4600-333

Fax: +385-1-4633-286

8. BROJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
UP/1-530-09/12-02/555

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/DATUM OBNOVE ODOBRENJA
Datum prvog odobrenja: 23. prosinca 1976.
Datum posljednje obnove: 24. veig2014.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
Lipanj, 2017.
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