SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA

1. IME LEKA

Metronidazol Kabi, 5 mg/ml, rastvor za infuziju
INN: metronidazol

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedan ml rastvora za infuziju sadrzi 5 mg metronidazola.
Jedna boca sa 100 ml rastvora za infuziju sadrzi 500 mg metronidazola.

Pomo¢éne supstance sa potvrdenim dejstvom:
Jedan ml rastvora za infuziju sadrzi 0,135 mmol (3,10 mg) natrijuma.
Jedna boca sa 100 ml rastvora za infuziju sadrzi 13,5 mmol (310 mg) natrijuma.

Za listu svih pomo¢nih supstanci, videti odeljak 6.1.
3. FARMACEUTSKI OBLIK

Rastvor za infuziju.
Bistar, svetlozut sterilni izotoni¢ni rastvor, pH 4,8 - 5,2.

4. KLINICKI PODACI

4.1 Terapijske indikacije

Lek Metronidazol Kabi je indikovan za odrasle i decu u slede¢im sluc¢ajevima:

- terapija teskih infekcija ¢iji su izazivaci anaerobne bakterije, posebno vrste iz roda Bacteroides i Gram-
pozitivne anaerobne koke;

- profilaksa ovih infekcija kod pacijenata kod kojih oralna primena leka nije prakti¢na, a pre svega profilaksa

postoperativnih infekcija.

Upotreba metronidazola mora da bude usaglasena sa preporukama za pravilnu upotrebu antimikrobnih
lekova.

4.2 Doziranje i nacin primene

Preporuceno doziranje

Terapija

| Odrasli i deca uzrasta preko 12 godina 500 mg (100 ml) na 8 sati

Deca uzrasta > 8 nedelja do 12 godina Uobicajena dnevna doza je 20-30 mg/kg/dnevno kao
pojedini¢na doza ili podeljeno na 7,5 mg/kg telesne
mase na 8 sati. Dnevna doza se moze povecati do 40
mg/kg, u zavisnosti od tezine infekcije. Terapija
obicno traje 7 dana.

Deca uzrasta < 8 nedelja 15 mg/kg telesne mase kao pojedinacna dnevna doza
ili podeljeno na 7,5 mg/kg telesne mase na svakih 12
sati

Kod novorodencadi gestacione starosti < 40 nedelja
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moze do¢i do akumulacije metronidazola tokom prve
nedelje zivota. Zbog toga se kod njih nakon par dana
terapije preporucuje pracenje koncentracije
metronidazola u serumu.

Profilaksa postoperativnih infekcija prouzrokovanih anaerobnim bakterijama

Odrasli i deca uzrasta preko 12 godina 500 mg (100 ml) neposredno pre, za vreme ili posle
hirurske intervencije, a zatim na 8 sati

Deca uzrasta < 12 godina 20-30 mg/kg telesne mase kao pojedinacna doza 1 do
2 sata pre hirurske intervencije

Novorodencad gestacione starosti < 40 nedelja 10 mg/kg telesne mase kao pojedinacna doza pre
hirurske intervencije

Eradikacija Helicobacter pylori kod pedijatrijskih pacijenata
Kao deo kombinovane terapije, primenjuje se doza od 20 mg/kg/dnevno, ne vise od 500 mg dva puta
dnevno, u trajanju od 7 do 14 dana. Pre uvodenja terapije uzeti u obzir preporuke terapijskih vodica.

Infuzija se primenjuje brzinom od 5 ml/min u terapijske svrhe. Intravenski nacin primene treba prekinuti ¢im
je to moguce i zameniti ga oralnim nacinom primene (kod odraslih 400 mg 2 puta na dan, kod dece 7,5

mg/kg telesne mase u terapijske svrhe, odnosno 3,7-7,5 mg/kg telesne mase u svrhu prevencije).

Kod dece ¢ija je telesna masa manja od uobiCajene za uzrast ili za odojcad lakSu od 10 kg, dozu
metronidazola treba smanjiti proporcionalno.

Metronidazol se uklanja tokom hemodijalize i treba ga primeniti po zavrSetku ove procedure.

Stariji pacijenti
Potreban je oprez, narocito prilikom primene vecih doza. Nema dostupnih podataka o potrebi promene doze

leka.

Nacin primene
Intravenska upotreba.

Rastvor se moze primenjivati, ukoliko je neophodno, u fizioloSkom rastvoru, rastvoru glukoza/fizioloski
rastvor, 5% glukozi, rastvoru za injekciju kalijum-hlorida (20 mmol ili 40 mmol) i Ringerovom rastvoru.

4.3 Kontraindikacije

Preosetljivost na aktivnu supstancu ili na bilo koju od pomo¢nih supstanci navedenih u odeljku 6.1.
Metronidazol treba primenjivati sa oprezom kod pacijenata sa teSkim oblicima akutnog ili hroni¢nog
oboljenja perifernog i centralnog nervnog sistema zbog rizika od pogorSanja neuroloskih simptoma.

4.4 Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Potrebno je pazljivo proceniti opravdanost dugotrajne primene metronidazola.

Ukoliko je dugotrajna terapija potrebna, lekar treba da ima u vidu moguénost nastanka periferne neuropatije
ili leukopenije. Oba efekta su obi¢no reverzibilna. Visoko dozni rezimi mogu biti povezani sa prolaznim
epilepti¢cnim napadima. Metronidazol treba oprezno primenjivati kod pacijenata sa aktivnim oboljenjem

centralnog nervnog sistema, izuzev apscesa mozga.

Metronidazol i njegov metabolit su se pokazali kao mutageni u pojedinim testovima na ¢elijama, ali ne
¢elijama sisara.
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Intenzivna ili produZena terapija metronidazolom treba da se sprovodi samo pod uslovima pazljivog pracenja
klini¢kih i bioloskih efekata leka, kao i pod nadzorom lekara specijaliste.

Metronidazol se uklanja tokom hemodijalize i treba ga primenjivati po zavrsetku ove procedure.
Metronidazol se uglavnom metaboliSe oksidacijom u jetri. Znatan poremeca;j klirensa metronidazola se moze
javiti u prisustvu uznapredovale insuficijencije jetre. Odnos koristi i rizika od upotrebe metronidazola u

terapiji trihomonijaze kod ovakvih pacijenata treba pazljivo proceniti.

Lek Metronidazol Kabi treba oprezno primenjivati kod pacijenata sa hepati¢nom encefalopatijom.

Prilikom primene metronidazola prijavljeni su slucajevi teskih buloznih reakcija na kozi, ponekad i sa
smrtnim ishodom, kao §to su Stevens-Johnson-ov sindrom (SJS), toksi¢na epidermalna nekroliza (TEN) ili
akutna generalizovana egzantematozna pustuloza (AGEP) (videti odeljak 4.8). Veéina prijavljenih sluc¢ajeva
SJS ispoljila se u prvih 7 nedelja od pocetka terapije metronidazolom. Pacijente treba upozoriti na znake i
simptome ovih reakcija i pazljivo ih nadzirati za slucaj pojave promena na kozi. Ukoliko se pojave simptomi
SJS, TEN ili AGEP (npr. simptomi sli¢ni gripu, progresivni osip na kozi Cesto sa blisterima ili oSteenjem
sluzokoze), primena leka se mora odmah prekinuti (videti odeljak 4.8).

Pacijente treba upozoriti da metronidazol moze da dovede do pojave tamne prebojenosti urina (zbog
prisustva metabolita metronidazola).

Pacijente treba savetovati da ne uzimaju alkohol za vreme terapije metronidazolom i najmanje 48 sati nakon
prestanka terapije (videti odeljak 4.5).

Hepatotoksi¢nost kod pacijenata sa Cockayne sindromom

Pri upotrebi lekova koji sadrze metronidazol za sistemsku primenu prijavljeni su slucajevi teske
hepatotoksic¢nosti/akutne insuficijencije jetre, ukljucujuci i slucajeve sa smrtnim ishodom sa brzim razvojem
simptoma nakon uvodenja leka kod pacijenata sa Cockayne sindromom. Kod ovih pacijenata, metronidazol
se ne sme koristiti osim ako se smatra da je korist vec¢a od rizika i ukoliko nije moguca terapija drugim
lekovima. Laboratorijski testovi funkcije jetre moraju se sprovoditi neposredno pre, za vreme i nakon
prestanka terapije sve do povratka jetre na normalnu funkciju ili na pocetne vrednosti. Ukoliko dode do
izrazenog pogorSanja vrednosti testova funkcije jetre tokom terapije, primenu leka treba prekinuti.

Pacijente sa Cockayne sindromom potrebno je savetovati da odmah prijave svaki simptom koji bi mogao
ukazati na moguce oStecenje funkcije jetre svom lekaru i da u tom slucaju prekinu primenu metronidazola
(videti odeljak 4.8).

Ovaj lek sadrzi 13,5 mmol (310 mg) natrijuma u 100 ml rastvora za infuziju. Savetuje se poseban oprez
prilikom upotrebe kod pacijenata koji su na dijeti u kojoj se kontroliSe unos natrijuma.

4.5 Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

U slucaju istovremene primene metronidazola sa oralnim antikoagulansima pojacava se antikoagulantno
dejstvo $to samim tim povecava rizik od hemoragije kao posledica smanjenog katabolizma antikoagulanasa u
jetri. U tom slucaju treba CeS¢e pratiti protrombinsko vreme i prilagoditi antikoagulantnu terapiju tokom
terapije metronidazolom.

Lek Metronidazol Kabi, rastvor za infuziju se ni u kom slucaju ne sme primenjivati istovremeno sa bilo
kojim drugim supstancama, osim sa slede¢im: amikacin-sulfat, ampicilin-natrijum, karbenicilin-natrijum,
cefazolin-natrijum, cefotaksim-natrijum, cefuroksim-natrijum, cefalotin-natrijum, hloramfenikolnatrijum-
sukcinat, klindamicin-fosfat, gentamicin-sulfat, hidrokortizonnatrijum-sukcinat, latamoksefdinatrijum
netilmicin-sulfat i tobramicin-sulfat.

Ampicilin-natrijum, cefalotin-natrijum i hidrokortizonnatrijum-sukcinat treba paZzljivo dodavati leku
Metronidazol Kabi. Slede¢i rastvori su inkompatibilni sa rastvorom metronidazola: cefamandol-nafat,
cefoksitin-natrijum, 10% m/v dekstroza, natrijum-laktat rastvor za injekciju i penicilin G kalijum.
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Pacijente treba savetovati da ne uzimaju alkohol (ili lekove koji sadrze alkohol) za vreme terapije
metronidazolom i najmanje 48 sati po prestanku terapije, zbog moguc¢nosti nastanka reakcije slicne
disulfiramskoj (engl. antabuse effect) (naleti crvenila prac¢eni ose¢ajem vrucine, povracanje, tahikardija).

Disulfiram
ZabeleZene su psihoti¢ne reakcije kod pacijenata koji su istovremeno uzimali metronidazol i disulfiram.

Litijum

Retencija litijuma, koja se uoCava preko povecanih vrednosti litijuma u plazmi, udruzena sa moguc¢im
oSteCenjem bubrega, je prijavljena kod pacijenata koji su uzimali istovremeno terapiju litijumom i
metronidazolom. Moguc¢e je da metronidazol dovodi do povecanja vrednosti litijuma u plazmi. Terapiju
litijumom treba postepeno smanjiti ili ukinuti pre pocetka primene metronidazola. Koncentracije litijuma,
kreatinina 1 elektrolita u plazmi treba pratiti kod pacijenata koji su na terapiji litijumom dok primaju
metronidazol.

Fenitoin ili fenobarbital

Pri istovremenoj primeni sa fenitoinom ili fenobarbitalom dolazi do pojacane eliminacije metronidazola, koja
dovodi do smanjenja njegove koncentracije u plazmi. Sli¢no dejstvo se moze javiti i sa drugim lekovima koji
indukuju mikrozomne enzime jetre.

Ciklosporin
Pri istovremenoj primeni sa ciklosporinom postoji rizik od povecanja koncentracije ciklosporina u serumu.

Koncentracije ciklosporina i kreatinina u serumu treba paZzljivo pratiti kada je neophodna istovremena
primena.

S-fluorouracil
Pri istovremenoj primeni sa S-fluorouracilom, dolazi do smanjenja klirensa 5-fluorouracila i povecanja
njegove toksi¢nosti.

Busulfan
Koncentracije busulfana u plazmi mogu biti povecane pod uticajem metronidazola, $to moze dovesti do
teskih toksicnih reakcija izazvanih busulfanom.

4.6 Plodnost, trudnoca i dojenje

Tokom trudnoce i dojenja, metronidazol se moze primenjivati samo nakon pazljive procene i jedino ukoliko
lekar smatra da je neophodno. Njegov efekat na organogenezu fetusa je nepoznat. Ukoliko se lek ipak
primenjuje, treba izbegavati primenu velikih doza.

Lek prolazi kroz placentu i izlucuje se u maj¢ino mleko u koncentracijama jednakim onim u serumu.
Izbegavati nepotrebno izlaganje leku.

4.7 Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja maSinama

Pacijente treba upozoriti na moguénost pojave stanja konfuzije, vrtoglavice, halucinacija, konvulzija ili
poremecaja vida (videti odeljak 4.8) i savetovati da u slucaju pojave ovih simptoma ne upravljaju vozilima i
ne rukuju masinama.

4.8 NeZeljena dejstva
Ucestalost, vrsta i tezina nezeljenih reakcija kod dece ista je kao i kod odraslih osoba.

Gastrointestinalni poremecaji:

- epigastri¢ni bol, mucnina, povracanje, osecaj slabosti, dijareja;

- zapaljenje oralne sluzokoZze, poremecaj ¢ula ukusa, suva usta, anoreksija;
- reverzibilni slu¢ajevi pankreatitisa;

- prebojenost jezika/oblozen jezik.
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Poremecaji imunskog sistema:
- angioedem i anafilakticki Sok.

Poremecaji nervnog sistema:

- periferna senzorna neuropatija, parestezija;

- glavobolja, konvulzije, vrtoglavica;

- prijavljeni su encefalopatija (npr. konfuzija) i subakutni cerebelarni sindrom (npr. ataksija, dizartrija,
poremecaj hoda, nistagmus i tremor) koji se povlace po prestanku terapije;

- asepti¢ni meningitis.

Psihijatrijski poremecaji:
- psihoti¢ni poremecaji, ukljucujuéi konfuziju, halucinacije;
- depresivno raspoloZenje.

Poremecaji oka:

- prolazni poremecaji vida kao Sto su diplopija, miopija, zamucen vid, smanjena ostrina vida, poremecaj
percepcije boja;

- opticka neuropatija/neuritis.

Poremecaji uha i labirinta:
- oStec¢enje/gubitak sluha (ukljucujuéi senzorineuralno ostecenje);
- tinitus.

Poremecaji krvi i limfnog sistema:
- prijavljeni su slu¢ajevi agranulocitoze, neutropenije i trombocitopenije.

Hepatobilijarni poremecaji:

- prijavljeni su slucajevi povecanih vrednosti enzima jetre (AST, ALT, alkalna fosfataza), holestatski ili
mesSoviti hepatitis i hepatocelularno oStecenje jetre, ponekad sa Zuticom;

- prijavljeni su slucajevi insuficijencije jetre, koji su ponekad zahtevali i transplantaciju jetre kod pacijenata
lecenih metronidazolom uglavnom kada se koristio u kombinaciji sa drugim antibioticima.

Poremecaji koze i potkoznog tkiva:

- osip, pruritus, naleti crvenila praceni osec¢ajem vrucine, urtikarija;

- pustularne erupcije, akutna generalizovana egzantematozna pustuloza;

- alergijska reakcija na kozi koja se javlja na istoj lokalizaciji pri ponovljenoj primeni leka (engl. fixed drug
eruption);

- Stevens-Johnson-ov sindrom, toksi¢na epidermalna nekroliza.

Opsti poremecaji i1 reakcije na mestu primene:
- povisena telesna temperatura.

Slucajevi teske ireverzibilne hepatotoksi¢nosti/akutne insuficijencije jetre, ukljucujuci slucajeve sa fatalnim
ishodom sa veoma brzim pocCetkom nakon pocetka sistemske primene metronidazola, prijavljeni su kod
pacijenata sa Cockayne sindromom (videti odeljak 4.4).

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131
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website: www.alims.gov.rs
e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9 Predoziranje
Primena pojedinacne oralne doze do 12 g metronidazola je zabeleZena kod pokuSaja suicida i slucajnog
predoziranja. Simptomi su bili ograniceni na povracanje, pojavu ataksije i blagu dezorijentaciju. Ne postoji

specifi¢na terapija u slucaju predoziranja metronidazolom. U slu€aju sumnje na masivno predoziranje, treba
primeniti simptomatsku i suportivnu terapiju.

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1 Farmakodinamski podaci

Farmakoterapijska grupa: Antibakterijski lekovi za sistemsku primenu; derivati imidazola
ATC sifra: JO1XDO1

Metronidazol deluje na protozoe i na anaerobne bakterije, ukljucuju¢i i efikasno delovanje na Entamoeba
histolytica itd.

5.2 Farmakokineti¢ki podaci
Derivati nitroimidazola se dobro resorbuju i Siroko distribuiraju u organizmu. Metabolisu se oksidacijom do
kiseline, hidroksilacijom i glukuronidacijom i elimini$u putem urina i fecesa, sa poluvremenom eliminacije

od oko 8 sati. Metronidazol se izluCuje u mleko, ali koli¢ina leka koju odojce ovim putem unosi, u sluc¢aju
kada majka prima uobicajenu terapijsku dozu leka, znacajno je manja od terapijskih doza za odojce.

5.3 Pretklinicki podaci o bezbednosti leka

Metronidazol se pokazao karcinogenim kod miSeva i pacova. Medutim, sli¢ne studije kod hrcaka su dale
negativane rezultate i epidemioloske studije kod ljudi nisu pruzile dokaze o pove¢anom karcinogenom riziku
kod ljudi.

Metronidazol se pokazao mutagenim kod bakterija in vitro. U studijama sprovedenim na ¢elijama sisara in
vitro, ali 1 u in vivo studijama na glodarima i kod ljudi, nije bilo dovoljno dokaza o mutagenom efektu

metronidazola.

Zbog toga je neophodno pazljivo proceniti potrebu za dugotrajnom primenom metronidazola (videti odeljak
4.4).

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1 Lista pomo¢nih supstanci:
natrijum-hlorid,
dinatrijum-fosfat, dodekahidrat,
limunska kiselina, monohidrat,
voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnost

Ovaj lek se ne sme mesati sa drugim lekovima, osim sa onima koji su navedeni u odeljku 4.2 Doziranje i
nacin primene.

6.3 Rok upotrebe
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Rok upotrebe neotvorenog leka: 3 godine
Rok upotrebe nakon prvog otvaranja: upotrebiti odmah.

6.4 Posebne mere opreza pri ¢uvanju

Cuvati u originalnom pakovanju radi zastite od svetlosti.
Za uslove ¢uvanja nakon prvog otvaranja leka, videti odeljak 6.3.

6.5 Priroda i sadrzaj pakovanja

Unutras$nje pakovanje leka je plasticna, polietilenska boca koja sadrzi 100 ml rastvora za infuziju
(KabiPac®).

Spoljasnje pakovanje leka je kartonska kutija sa nalepnicom u kojoj se nalazi 10 KabiPac® boca sa po 100

ml rastvora za infuziju i Uputstvo za lek.

6.6 Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Svu neiskoris¢enu koli¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa
vazeéim propisima.

7. NOSILAC DOZVOLE

FRESENIUS KABI D.O.0. BEOGRAD
Omladinskih brigada 88 b, Beograd - Novi Beograd

8. BROJEVI DOZVOLA ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET
003863458 2025

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 09.03.2021.
Datum poslednje obnove dozvole: 01.06.2026.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Jun 2026.
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