AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 8836/2016/01-- Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Mannitol Vioser 20 g/100 ml solutie perfuzabila

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
100 ml solutie perfuzabila contin manitol 20 g

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solutie perfuzabila

Solutie perfuzabila limpede, incolora
pH 6,3 (4,5 pana la 7,0)
Osmolaritate 1098 mOsm/1.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

- Prevenirea anuriei care poate urma erorilor de transfuzie sanguina, arsurilor, interventiilor chirurgicale
majore, starilor de soc.

- Fazele precoce ale insuficientei renale acute.

- Intoxicatii acute cu substante nefrotoxice sau cu alte substante care se elimina prin urina (de ex. barbiturice,
acid acetilsalicilic).

- Edem cerebral, hipertensiune intracraniana.

- Criza de glaucom acut congestiv si naintea unor interventii oftalmologice.

4.2 Doze si mod de administrare

Dozele, concentratia solutiei si viteza de administrare variaza in functie de situatiile tratate si de necesarul
pacientului de lichide, de eliminarea urinara si raspunsul la tratament.

Doze

Adulti

Doza zilnica maxima este de 6 g/kg.

Pentru prevenirea anuriei si in fazele precoce ale insuficientei renale acute: 50-200 g manitol (250-1000 ml
solutie 20%), astfel incat debitul urinar sa se mentina in jurul a 100 ml/ora (in conditiile unei hidratari
adecvate).




Pentru a evita accidentele prin supraincarcare circulatorie, la pacientii cu oligurie marcati, se testeaza in
prealabil capacitatea de raspuns a rinichiului, introducand in perfuzie intravenoasa, in decurs de 5 minute, o
doza-test de 200 mg/kg; daca functia renald este adecvata, volumul urinii trebuie sa depaseasca 30-40 ml/ora,
in urmatoarele 2-3 ore.

Intoxicatii acute: 50-200 g manitol, astfel incat debitul urinar sa se mentina intre 100-500 ml/ora.

Edem cerebral, hipertensiune intracraniand, glaucom acut congestiv: 1,5-2 g/kg, introduse in decurs de 30-60
minute.

Copii

Pentru prevenirea anuriei si in fazele precoce ale insuficientei renale acute: 0,25-2 g/kg sau 7,5 - 60 g/m?
perfuzate in decurs de 2-6 ore.

Edem cerebral, hipertensiune intracraniani, glaucom acut congestiv: 1-2 g/kg sau 30-60 g/m?* introduse in
decurs de 30-60 minute.

La copiii mici sau debilitati se administreaza o doza de 500 mg/kg.

Deoarece solutia de manitol 20% expusa la temperaturi scdzute poate sa cristalizeze, dispozitivul de perfuzie
trebuie sa fie prevazut cu un filtru.

Pentru unica utilizare.
Flaconul cu solutie neutilizata trebuie indepartat imediat dupa utilizare.

4.3 Contraindicatii

- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

- La pacientii cu anurie bine stabilitd produsa de afectare renala severa sau afectarea functiei renale, care
nu raspund la 2 doze test (vezi pct.4.2)

- Congestie pulmonara severa sau edem pulmonar

- Hemoragii intracraniene

- Deshidratare severa

- Insuficienta renald decompensata sau disfunctie renald dupa instituirea terapiei cu manitol, incluzand
oliguria si azotemia

- Insuficienta cardiaca decompensata.

4.4 Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Trebuie evaluat raportul risc/beneficiu In urmatoarele situatii clinice:

-alterarea semnificativa a functiei cardiopulmonare - expansiunea brusca a lichidului extracelular poate
provoca insuficienta cardiaca congestiva,

-hiperkaliemia sau hiponatremia pot fi agravate de modificari ale echilibrului electrolitic;

-hipovolemia poate fi mascata si intensificata;

-insuficienta renala grava — acumularea manitolului poate provoca expansiunea lichidului extracelular si
supraincédrcare circulatorie.

La bolnavii cu risc cardiovascular sau renal, pentru dozele mari de manitol si in conditii de administrare
repetatd, sunt necesare supravegherea tensiunii arteriale, concentratiei ureei sanguine, osmolaritatii si
ionogramei plasmatice (incluzand kaliemia si natremia), functiei renale si a debitului urinar.

Daca cresterea diurezei este nesatisfacatoare, administrarea manitolului trebuie Intrerupta.

Riscul deshidratarii si depletiei electrolitice poate fi micsorat prin asocierea unei solutii perfuzabile de
clorura de sodiu.

Deoarece solutiile sunt hipertone introducerea intravenoasa se va face cu grija, evitdnd difuziunea
paravenoasa.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Administrarea concomitenta a manitolului cu tonicardiace glicozidice poate creste riscul toxicitatii digitalice
(datorate hipokaliemiei).

Asocierea cu alte diuretice, inclusiv inhibitori ai carboanhidrazei, poate sa potenteze efectele diuretic si de
scadere a tensiunii intraoculare; este necesara adaptarea dozelor.
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Dozele mari sau administrarea prelungita de manitol pot si scada fosfatemia, kaliemia si natriemia
4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Nu au fost desfasurate studii pentru manitol privind reproducerea la animale. De asemenea, nu se stie daca
manitolul injectabil poate dauna fatului in cazul administrarii la femeia gravida sau poate afecta functia de
reproducere. Cand s-a administrat manitol p.o. la soareci, sobolani si iepuri nu s-au produs reactii adverse la
fat. Nu s-au efectuat studii controlate la femei pentru evaluarea riscului fetotoxic. Mannitol Vioser 20 g/100
ml nu este recomandat in timpul sarcinii. Manitolul injectabil poate fi administrat femeilor gravide numai
daca este absolut necesar si daca beneficiul pentru mama depaseste riscul pentru fat.

Alaptarea
Nu se cunoaste daca manitolul se excreta in laptele uman. Alaptarea trebuie intrerupta in timpul

tratamentului cu Mannitol Vioser 20 g/100 ml.

Fertilitate
Datele provenite din utilizarea manitolului la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. Mannitol Vioser
solutie perfuzabild nu este recomandat la femei aflate la varsta fertild care nu utilizeaza masuri contraceptive.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Nu este cazul.
4.8 Reactii adverse

Risc de dezechilibru hidroelectrolitic.

Dozele excesive provoaca expansiunea lichidului extracelular, cresterea volemiei, supraincarcarea
circulatorie, cresterea tensiunii arteriale, deficit de pompa cardiacé, chiar decompensare si edem pulmonar.
Uneori pot sa apara: greata, varsaturi, cefalee, vertij, tahicardie, dureri precordiale, tulburari de vedere, stare
confuziva.

Extravazarea paravenoasa provoaca infiltratie locala.

Rareori au fost semnalate reactii anafilactoide si urticarie.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sdnatatii sunt rugati sd raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului national de
raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro.

4.9 Supradozaj

Perfuzarea prea rapida sau a unor cantitati excesive de produs determina supraincarcarea circulatiei sangvine,
hipertensiune arteriald, insuficientd cardiaca congestiva si edem pulmonar.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: solutii pentru diureza osmotica, codul ATC: BOSBCO1

Manitolul creste osmolaritatea plasmei , antrenand apa din tesuturi (inclusiv creier, lichid cefalorahidian si

ochi) in lichidul interstitial si plasma. Prin acest mecanism se reduc edemul cerebral, hipertensiunea
intracraniand, volumul si presiunea lichidului cefalorahidian, precum si tensiunea intraoculara.



Manitolul creste diureza prin actiune osmotica. Creste presiunea osmotica a filtratului glomerular, care
inhiba reabsorbtia tubulara de apa si electroliti si creste eliminarea de urina. Manitolul nu este reabsorbit prin
tubii renali, crescand astfel la nivelul tubilor urinari osmolaritatea filtratului glomerular, retentia de apa si
intr-o masura electrolitii. Poate favoriza excretia urinara a substantelor nefrotoxice si evitd concentrarea
acestora 1n urina tubulara.

Efectul diuretic, respectiv efectul de scadere a tensiunii lichidului cefalorahidian si a tensiunii intraoculare
incep in 1-3 ore si respectiv in 15 minute de la inceputul administrarii. Efectul maxim de scadere a presiunii
intraoculare se obtine dupa 30-60 minute de la terminarea administrarii. Efectul de scadere a tensiunii
lichidului cefalorahidian se mentine 3-8 ore dupa incetarea administrarii; scaderea presiunii intraoculare se
mentine 4-8 ore dupa administrare.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Distributie

Manitolul riméane in spatiul extracelular. In caz unor concentratii plasmatice mari sau la pacientii cu acidoza,
poate trece prin bariera hematoencefalica (in general penetrarea acesteia este redusa). Manitolul se
metabolizeaza in proportie mica in ficat, rezultdnd glicogen.

Timpul de injumatatire plasmatica este de aproximativ 100 minute (poate creste la 36 ore in caz de
insuficientd renald acutd).

Excretie

Manitolul se excretd prin rinichi In majoritate ca substantd nemodificata; 80% din o doza de 100 g
administratd i.v. se excretd in urind in cursul a 3 ore.

5.3 Date preclinice de siguranta

In cadrul unui studiu efectuat timp de 94 saptimani, pe sobolani Wistar carora li s-a administrat manitol 1%,
5% si 10% s-au observat cazuri rare de timom benign la femele. Administrarea de doze similare, pe toatd
durata vietii, la sobolani, nu a evidentiat potential carcinogen.

Studii efectuate in vitro si in vivo nu au evidentiat efecte mutagene.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Apa distilata pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

Solutia de manitol nu trebuie amestecata in aceeasi perfuzie cu solutii perfuzabile contindnd sodiu sau
potasiu.

Solutia de manitol nu trebuie amestecata cu sangele pentru transfuzie i nu trebuie administrata prin aceeasi
linie de perfuzie.

6.3 Perioada de valabilitate
3 ani
6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pistra la temperaturi intre 20-30°C, in ambalajul original.



6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 10 flacoane din PEJD a cate 250 ml solutie perfuzabila

Cutie cu 10 flacoane din PEJD a cate 500 ml solutie perfuzabila

Cutie cu 10 flacoane din PEJD cu capac ,twin-port”a cate 250 ml solutie perfuzabild
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale

Orice produs neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.
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