sp.zn. sukls87551/2019
a sukls96358/2019

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

CERNEVIT prasek pro injekéni nebo infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 lahvicka (5 ml) obsahuje:

Retinoli palmitas 3500 IU
(odp. Vitamin A 1,925 mg)
Colecalciferolum 220 IU
(odp. Vitamin D3 0,0055 mg)
Tocoferolum alfa RRR 10,200 mg
(odp. Vitamin E 11,200 IU)
Acidum ascorbicum (odp. Vitamin C) 125,000 mg
Cocarboxylasum tetrahydricum 5,800 mg
(odp. Vitamin B1 3,510 mg)
Riboflavini natrii phosphas dihydricus 5,670 mg
(odp. Vitamin B2 4,140 mg)
Pyridoxini hydrochloridum 5,500 mg
(odp. Vitamin B6 4,530 mg

Cyanocobalaminum (odp. Vitamin B12) 0,006 mg
Acidum folicum (odp. Kyselina listova) 0,414 mg

Dexpanthenolum 16,150 mg
(odp. Kyselina pantothenova 17,250 mg)
Biotinum (odp. Biotin) 0,069 mg
Nicotinamidum (odp. Vitamin PP) 46,000 mg

Pomocna latka se zndmym ucinkem: s6jové fosfatidy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek pro injekéni nebo infuzni roztok.

Popis piipravku: oranzovo-Zluty lyofilizat, bez zapachu az témét bez zapachu.
4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace

Doplnéni vitamind u pacientli na parenteralni vyzive.

Pouze pro dospélé a déti starsi 11 let.

4.2. Davkovani a zpisob podani
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Davkovani
Dospéli, dospivajici a déti starsi 11 let
1 lahvicka denné

Zpusob podani

- Pouze pro intravendzni podani

- Zpisob rozpousténi: Viz bod 6.6. Navod k pouziti

- Po rozpusténi podavejte v pomalé intravenozni injekci (nejméné 10 minut, viz bod
4.4) nebo infuzi, naptiklad v roztoku 5% glukdzy nebo ve fyziologickém roztoku.

- Podavani mtze pokracovat po celou dobu parenteralni vyzivy.

- Piipravek CERNEVIT mize byt soucasti vyzivovych smési, ve kterych jsou
kombinovany cukry, tuky, aminokyseliny a elektrolyty za pfedpokladu, ze
kompatibilita a stabilita kazdé z téchto smési byla potvrzena tak, aby se splnily
vyzivové potieby a ptedeslo se vzniku deficiti a komplikaci.

Je tieba vzit v uvahu celkové mnozstvi vitaminli ze vSech zdroji, jako jsou zdroje nutri¢ni,
vitaminové doplnky stravy nebo 1éky obsahujici vitaminy v neaktivni formé¢ (napt. Tipranavir
roztok pro peroralni podani obsahuje 116 IU/ml vitaminu E).

Je tfeba sledovat klinicky stav pacienta a monitorovat hladiny vitamind, aby byly zajistény
jejich odpovidajici hodnoty.

Je tfeba vzit v Givahu, Ze nékteré vitaminy, zejména vitamin A, B2 a B6 jsou citlivé na
ultrafialové zafeni (napf. p¥imé & nepiimé sluneéni svétlo). Ubytek vitamina A, B1, C a E se
navic mize zvysit pti vysSich hodnotéach kysliku v roztoku. Tyto faktory je tteba uvazit,
pokud nejsou dosazeny adekvatni hladiny vitamint.

4.3. Kontraindikace

Ptipravek CERNEVIT nesmi byt podavan:

- u hypersenzitivity na 1é¢ivé latky, zejména na vitamin B1, nebo na kteroukoli
pomocnou latku (uvedenou v bod¢ 6.1), zahrnujici s6jové proteiny / ptipravky
(lecithin ve smiSenych micelach je sdjového pivodu) nebo arasidové proteiny /
ptipravky

- novorozenciim, kojenciim a détem mladsim 11 let

- u hypervitaminézy (zejména vitaminu A, E a D3)

4.4. Zvlastni upozornéni a zvlastni opatieni pro pouZiti

Upozornéni:
Hypersenzitivni reakce
- U ptipravku CERNEVIT byly hldSeny mirné az zdvazné systémové hypersenzitivni
reakce na slozky ptipravku (v€etné vitaminii B1, B2, B12, kyselinu listovou a s6jovy
lecithin) (viz bod 4.8).
- Byly pozorovany zkiiZené alergické reakce mezi sojovymi a araSidovymi bilkovinami.
-V nékterych piipadech mohou byt projevy hypersenzitivni reakce béhem
intraven6zniho podavani multivitamina zavislé na rychlosti poddvani. Pti intraven6zni
infuzi je zapottebi ptipravek CERNEVIT podéavat pomalu. Pfi intravendzni injekei je
tteba injekci aplikovat pomalu (v prabehu alespon 10 minut).
- Infuzi nebo injekei je zapotiebi okamzité ukoncit, pokud se vyskytnou projevy ¢i
ptiznaky hypersenzitivni reakce.
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Vitaminova toxicita
- Aby nedoslo k pfedavkovani a toxickym uc¢inkim, je zapotfebi monitorovat klinicky
stav pacienta a koncentrace vitaminil v krvi, obzvlasté u vitamini A, D a E, a to
predevsim u pacienti, ktefi pfijimaji navic vitaminy z jinych zdroja, nebo uzivaji jiné
ptipravky zvySujici riziko vitaminové toxicity.
- Monitorovani je dulezité pifedevsim u pacient podstupujicich dlouhodobou
suplementaci.

Hypervitaminéza A

- Riziko hypervitamindzy A a toxicita vitaminu A (napf. abnormality kize a kosti,
diplopie, cirhoza) je vyssi naptiklad u pacientd s proteinovou malnutrici,
poskozenim ledvin (i pfi nepfitomnosti suplementace vitaminem A), poSkozenim
jater, pacientii s drobnou télesnou konstituci (napft. u pediatrickych pacient) a
pacientli na chronické terapii.

- Akutni jaterni onemocnéni u pacientl se saturovanymi zasobami vitaminu A
muze vést k manifestaci toxicity vitaminem A.

Hypervitaminéza D
- Nadmérné mnozstvi vitaminu D mtze zpusobit hyperkalcémii a hyperkalcinurii
- Riziko toxicity vitaminem D je zvySeno u pacientl s hyperparathyroidismem nebo
u pacientd s dlouhodobym podévanim vitamind.

Hypervitamindza E
- 1 kdyzZ velmi vzacné, nadmérné davky vitaminu E nepfiznivé ovliviiuji hojeni
rany a podileji na dysfunkci krevnich desticek
- Riziko toxicity vitaminem E je zvySeno u pacientll s poruchou jater, u
pacientli, ktefi maji poruchu krvacivosti nebo jsou na peroralnich
antikoagulanciich nebo u pacientl s dlouhodobym podavanim vitamind.

»Refeeding syndrom u pacienti, kterym je podavéana parenterdlni vyziva
Realimentace velmi nedostate¢né zivenych pacienti mize zpusobit “refeeding*
syndrom, pro ktery je charakteristicky nitrobunéény posun drasliku, fosforu a hot¢iku,
zatimco se pacient stdva anabolickym. Muze se také rozvinout deficit thiaminu a
zadrzovani tekutin. Peclivé sledovani a pomalé zvySovani pfijmu zivin pii soucasné
eliminaci nadmérného podavani zivin miZe vzniku téchto komplikaci zabranit. Pti
deficitu zivin miiZze byt opodstatnéna odpovidajici suplementace.

Precipitaty u pacientd, kterym je podavéana parenterdlni vyziva
Plicni vaskularni precipitaty byly hldSeny u pacientl pfijimajicich parenteralni vyzivu.
V nékterych ptipadech doslo k fatdlnim nasledkim. Nadmérné ptidavani vapniku a
fosfath zvysuje riziko tvorby kalcium-fosfatového precipitatu. Precipitaty byly hlaSeny
dokonce, 1 kdyz fosfatova sil nebyla v roztoku pfitomna. Byly hlaSeny také srazeniny
distalné od in-line filtru a suspektni precipitaty v krevnim fecisti.

Krom¢ kontroly roztoku je také tfeba pravideln€ kontrolovat, zda se srazeniny
nenachdazeji v infuzni souprave a v katétru.

Pokud se objevi pfiznaky plicnich potizi, je zapotiebi infuzi zastavit a zahdjit 1€kaiské
zhodnoceni.

Zkontrolujte, zda obal neni porusen.
Dodrzujte zasady aseptické techniky.
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Nepouzivejte ¢astecné pouzité¢ lahvicky nebo ptipravek, ktery je po rozpusSténi neobvykle
zabarven.

Zvlastni opati‘eni pro pouZziti
Utinky na jatra
- U pacientl uzivajicich ptipravek CERNEVIT se doporucuje monitorovat parametry
jaterni funkce. Obzvlasté peclivé monitorovani se doporucuje u pacientli se zloutenkou
nebo jinym dikazem cholestazy.
e U pacientii uzivajicich piipravek CERNEVIT byly hlaseny piipady zvySeni
jaternich enzymd, vetn€ izolovaného zvySeni alanin aminotransferazy (ALT)
u pacientil se zanétlivym stfevnim onemocnénim (viz bod 4.8).
e Kromé toho bylo u pacientti uzivajicich ptipravek CERNEVIT hlaseno zvyseni
hladin Zlu¢ové kyseliny (celkové a jednotlivych zlu¢ovych kyselin véetné
kyseliny glykocholové).

- Je znamé, ze u nekterych pacientll na parenteralni vyzive (véetné parenteralni vyzivy
doplnéné vitaminy) dochdzi k rozvoji hepatobilidrnich poruch véetné cholestazy,
steatozy jater, fibrozy a cirh6zy, které mohou vést k jaternimu selhéni, stejné jako k
cholecystitid¢ a cholelitidze. Etiologie téchto poruch se povazuje za multifaktorialni a
u jednotlivych pacientli se muze lisit. Pacienty s rozvojem abnormalnich laboratornich
parametri nebo jinych ptiznakii hepatobilidrnich poruch by mél vcéas zhodnotit 1€kart -
hepatolog, ktery mize identifikovat pfipadné kauzalni a kontribucni faktory a moznou
terapeutickou a profylaktickou intervenci.

Pouziti u pacientil s poskozenou funkci jater

Pacienti s poSkozenim jater mohou vyzadovat individualizovanou vitaminovou suplementaci.
Zvlastni pozornost je tfeba vénovat prevenci toxicity vitaminem A, protoze aktualni jaterni
onemocnéni je spojeno se zvySenym sklonem k toxicité vitaminem A, pfedev§im v kombinaci

s chronicky nadmérnou spotiebou alkoholu (viz také ¢asti ,,Hypervitaminéza A“ a ,,U¢inky na
jatra“ vyse).

PouZiti u pacientii s posSkozenim funkce ledvin

Pacienti s poskozenim ledvin mohou vyZadovat individualizovanou vitaminovou
suplementaci, v zavislosti na mife poskozeni ledvin a priivodnim zdravotnim stavu. U
pacientil se zavaznym poskozenim funkce ledvin je tfeba vénovat zvlastni pozornost
udrZovani odpovidajiciho stavu vitaminu D a zabranit toxicité vitaminu A, kterd se mliZze
projevit u pacientli suplementovanych nizkou ddvkou vitaminu A, nebo i bez suplementace.
Hypervitamindza a toxicita pyridoxinu (vitamin B6) (periferni neuropatie, mimovolni
pohyby) byla hlaSena u pacientli na chronické hemodialyze, kterym jsou podavany nitrozilni
multivitaminy obsahujici 4 mg pyridoxinu podavaného tiikrat tydné.

VSeobecny monitoring
U pacienttl, kterym jsou po del$i dobu podavany parenteralni multivitaminy jako jediny zdroj
vitamind, je zapotiebi sledovat klinicky stav a hladiny vitaminid. Zejména dulezité je
monitorovat odpovidajici suplementaci naptiklad:
- vitaminu A u pacientl s proleZeninami, poranénimi, spaleninami, syndromem
kratkého stieva nebo cystickou fibrézou

- vitaminu B1 u pacientil na dialyze
- vitaminu B2 u pacient s rakovinou

- vitaminu B6 u pacientl s poskozenim ledvin
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- jednotlivych vitamind, jejichz potfeba mize byt zvySena kviili interakcim s
jinymi Iéky (viz bod 4.5).

Deficit jednoho nebo vice vitaminli musi byt upraven specifickou suplementaci.

Ptipravek CERNEVIT neobsahuje vitamin K, ktery je v ptipadé potfeby nutno podat
samostatng.

Pouziti u pacientt s deficitem vitaminu B12

Pted zahéjenim podavani piipravku CERNEVIT se doporucuje pacientim ohrozenym
deficitem vitaminu B12 a/nebo pokud je pldnovéana suplementace ptipravkem CERNEVIT po
nekolik tydnti, vyhodnotit stav vitaminu B12.

Po nékolika dnech podavani mohou byt jednotliva mnozstvi kyanokobalaminu (vitamin B12)
a kyseliny listové v piipravku CERNEVIT dostacujici, nasledkem ¢ehoz se u nékterych
pacientli s megaloblastickou anémii spojenou s deficitem vitaminu B12 zvySuje pocet
cervenych krvinek, poctu retikulocytii a hodnot hemoglobinu. To mlze maskovat aktualni
deficit vitaminu B12. U¢inna 1é¢ba deficitu vitaminu B12 vyZaduje vyssi davky
kyanokobalaminu, nez které ptipravek CERNEVIT obsahuje.

Suplementace kyseliny listové u pacientt s deficitem vitaminu B12, ktefi soucasné neuzivaji
vitamin B12, nezabraiiuje rozvoji ani progresi neurologickych projevii spojenych s deficitem
vitaminu B12. Nabizi se, Ze se neurologické zhorSeni mtize urychlit.

Pfi interpretaci hladin vitaminu B12 by se mélo vzit v iivahu, Ze pfijem vitaminu B12
v nedavné dobé miize vést k normalnim hladindm navzdory tkanovému deficitu.

Interference s klinickymi laboratornimi testy

V zavislosti na pouzitych reagentech mize pfitomnost kyseliny askorbové v krvi a moci
zpusobit falesn€ vysoké nebo nizké hladiny gluk6zy v nékterych testech moci a krve, véetné
testovacich prouzki a ruénich glukometrti. Technické informace vSech laboratornich test je
tteba konzultovat, aby bylo mozné stanovit potencialni interferenci zpiisobenou vitaminy.

Biotin mtiZe interferovat s laboratornimi testy zalozenymi na interakci biotinu a streptavidinu,
coz muze vést bud’ k faleSn€ snizenym, nebo falesn¢ zvySenym vysledkim testl, podle druhu
vySetfeni. Riziko interference je vyssi u déti a pacientd s poruchou funkce ledvin a vzrista pti
podani vyssich davek. Pfi interpretaci vysledki laboratornich testi je tfeba zohlednit
ptipadnou interferenci s biotinem, zejména pokud jsou vysledky v rozporu s klinickym
obrazem (napf. vysledky testu §titné Z1azy u asymptomatickych pacientl uzivajicich biotin,
napodobujici Gravesovu-Basedowovu nemoc, nebo falesné negativni vysledky testu na
troponin u pacientd s infarktem myokardu uzivajicich biotin). Jsou-li dostupné, mély by byt v
ptipad€ podezieni na interferenci s biotinem pouzity alternativni testy, které nejsou nachylné
k interferenci s biotinem. Pti pfedepisovani laboratornich test pacientiim, ktefi uzivaji biotin,
je vhodné se poradit s laboratornimi pracovniky.

Soucasné podavani anti-epileptickych 1é€ivych ptipravki

Vzhledem k obsahu kyseliny listové v pfipravku CERNEVIT je tfeba dodrZzovat zvlastni
opatfeni pfi kombinaci s lécbou antiepileptiky obsahujicimi fenobarbital, fenytoin nebo
primidon (viz bod 4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce).

Soucasné podavani s Levodopou

Vzhledem k obsahu pyridoxinu v pfipravku CERNEVIT je tfeba dodrzovat zvlaStni opatieni
pfi kombinaci s lé¢bou levodopou, protoze miiZe snizit €inek L-dopy (viz bod 4.5 Interakce
s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce).

Pediatrické populace
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Ptipravek CERNEVIT je indikovan u pediatrickych pacientt starSich 11 let (viz také bod 4.4:
Hypervitaminéza A vyse).

Geriatrickd populace

Obecn¢ je vhodné u starSich pacientl zvazit upraveni davky (snizeni davky a/nebo
prodlouzeni davkovacich intervalll) odrazejici vyssi frekvenci poklesu funkce jater, ledvin
nebo srdce, stejné jako priavodnich onemocnéni nebo uzivané medikace.

Obsah sodiku
Ptipravek CERNEVIT obsahuje 24 mg sodiku (1 mmol) v kazdé lahvicce. To je tieba vzit
v tvahu u pacientl na kontrolované nizkosodikové dieté.

Pted smichdnim s jinymi infuznimi roztoky je tfeba zkontrolovat kompatibilitu, zvlasté je-li
piipravek CERNEVIT ptidavan do vakul s bindrni smési pro parenteralni vyzivu kombinujici
glukézu, a roztok elektrolyti a aminokyselin, ptfipadné do vakl s viceslozkovou smeési
kombinujici glukézu, roztok elektrolyti a aminokyselin a lipidy (viz také bod 6.2
Inkompatibility).

4.5. Interakce s jinymi 1é¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Interakce mezi specifickymi vitaminy v ptipravku CERNEVIT a dal§imi pfipravky je tfeba
odpovidajicim zptsobem fesit.
K témto interakcim patii:

Ptipravky, které mohou zpisobovat pseudotumor cerebri (idiopatickd intrakranialni
hypertenze) (v€etné urcitych tetracyklinil): ZvysSené riziko idiopatické intrakranidlni
hypertenze pii sou¢asném podavani vitaminu A.

Alkohol (chronick4d nadmérna konzumace): Zvysuje riziko hepatotoxicity vitaminu A
Antikonvulziva: Kyselina listova miZe zvySovat metabolismus nékterych
antiepileptik, napf. fenobarbitalu, fenytoinu, fosfenytoinu a primidonu, coz mize
zvySovat riziko zachvatl. Pii sou¢asném podavani folatl a po jeho ukonceni je tieba
peclivé monitorovat plazmatické koncentrace antikonvulziv.

Vitamin E miZze podporovat inhibici funkce krevnich desticek nebo zesilit
antikoagula¢ni G€inek piipravki jako jsou aspirin nebo warfarin.

Kyselina acetylsalicylova (1écba vysokymi davkami) MiiZe snizovat hladiny kyseliny
listové zvySenim exkrece moci.

Urc¢ita antikolvuziva (napf. fenytoin, karbamazepin, fenobarbital, valproat): Mohou
zpiisobovat deficit folatu, pyridoxinu a vitaminu D

Urcita antivirotika: Snizené hladiny vitaminu D jsou spojovany napt. s ptipravky
efavirenz a zidovudin. SniZena tvorba aktivnich metaboliti vitaminu D byla spojena s
inhibitory proteazy.

Chloramfenikol: MiiZe inhibovat hematologickou odpovéd’ na 1é€bu vitaminem B12.
Deferoxamin: Zvysené riziko srde¢niho selhdni zpiisobeného Zelezem z ditvodu
zvySené mobilizace Zeleza pfi suprafyziologické suplementaci vitaminu C. Specificka
opatieni viz informace o pfipravku deferoxamin.

Etionamid: Miize zptsobovat deficit pyridoxinu.

Fluoropyrimidiny (5-fluorouracil, kapecitabin, tegafur): ZvySena toxicita pii
kombinaci s kyselinou listovou.

Antagonisté folatu, napt. metotrexat, sulfasalazin, pyrimetamin, triamteren,
trimetoprim a vysoké davky ¢ajovych katechinii: blokovani konverze folatii na jejich
aktivni metabolity a sniZeni uc¢innosti suplementace
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e Antimetabolity folatu (metotrexat, raltitrexed): Suplementace kyselinou listovou muze
mit za nasledek potiebu vyssi davky téchto latek, aby se dosahlo pozadovaného
terapeutického ucinku.

e Levodopa: Vitamin B6 mtze sniZzovat u€innost levodopy, protoze dekarboxylace
levodopy vyzaduje enzym zavisly na vitaminu B6. Pro zabranéni této interakci lze
ptidat dopa-dekarbolyzovany inhibitor, jako je karbidopa.

e Antagonisté pyridoxinu, véetné cykloserinu, hydralazinu, isoniazidu, penicillaminu,
fenelzinu: Mohou zpiisobovat deficit pyridoxinu.

e Retionidy, vCetn¢ bexarotenu: Zvysuji riziko toxicity, pokud jsou pouzivany soucasné
s vitaminem A (viz bod 4.4: Hypervitaminoza A)

e Theofylin: MiZze zptsobovat deficit pyridoxinu

Léky navazujici se na alfal-kysely glykoprotein (AAG):

U pacientl uzivajicich ptipravek CERNEVIT spole¢né s ptipravky vézici se na AAG je
zapotiebi peclive sledovat potencialné zvysenou reakci na tyto piipravky, mezi které patii
propranolol, prazosin a mnohé dalsi.

Interakce s jinymi vitaminovymi dopliky:

Nekteré pripravky mohou interagovat s ur¢itymi vitaminy v davkach podstatné vyssich, nez
jsou davky poskytované ptipravkem CERNEVIT. To je tieba zvazit u pacientl, ktefi dostavaji
vitaminy z vice zdrojt, a v pfipad¢ potieby je vhodné u pacientli takové interakce podrobné
sledovat a odpovidajicim zplisobem fesit.

4.6. Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Pied predepsanim ptipravku CERNEVIT by méli 1ékati peclivé zvazit moZna rizika a benefity
pro kazdého konkrétniho pacienta.

Téhotenstvi

Udaje o bezpecnosti podavani ptipravku CERNEVIT v obdobi téhotenstvi a kojeni nejsou k
dispozici. Piipravek miiZze byt predepsdn béhem téhotenstvi, je-li to zapottebi, za predpokladu,
ze indikace a davkovani jsou sledovany, aby se piedeslo pfedavkovani vitamind.

Kojeni

Pouziti béhem kojeni se nedoporucuje vzhledem k moZnosti predavkovani novorozence
vitaminem A.

Fertilita

Nejsou k dispozici adekvatni data o podavani ptipravku CERNEVIT v souvislosti s fertilitou
muzl a Zen.

4.7. UtinKky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Neuplatniuje se.

4.8. Nezadouci ucinky

Nezéadouci uinky (ADR), které se vyskytly po podani ptipravku CERNEVIT jsou uvedeny

s jejich relativni Cetnosti; mezi né patii nezddouci uCinky (ADR) popsané v klinickych
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studiich a z post marketingového hlaseni. Piipravek CERNEVIT byl podavan v pribéhu 3
klinickych studii 267 dospélym pacientim vyzadujicich parenteralni vitaminovy dopln¢k.

Frekvence nezddoucich ucinkl jsou hlaSeny pouzitim nasledujici konvence: velmi cCasté
(=1/10); casté (=1/100 az <1/10); méné Casté (=1/1000 az <1/100); vzacné (=1/10000 az
<1/1000); velmi vzacné (<1/10000); a neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit).

Nezadouci ucinky z klinickych studii a post marketingového sledovani hldsené k ptipravku

CERNEVIT:
Tridy organovych Uprednostiiovany termin MedDRA Frekvence
systému

Poruchy imunitniho Systémové reakce hypersensitivity s projevy vzacné
systému jako jsou respiracni potize, nepiijemné pocity na

hrudi, stazeni hrdla, tachypnoe, kopftivka,

vyrazka, erytém, nepfijemné pocity v oblasti

epigastria a tachykardie

L neni znamo

Anafylakticka reakce
Poruchy metabolismu a Zvyseny vitamin A®P neni znamo*®
VyZivy ZvySena hladina proteinu vazajiciho retinol neni znamo*
Poruchy nervového Poruchy chuti (kovové ptichut) neni znamo

systému

Gastrointestinalni poruchy | Nauzea mén¢ Casté
Zvraceni meén¢ Casté
Priijem neni znamo

Poruchy jater a ZluCovych ZvySené transamindzy neni znamo*®

cest

ZvySena glutamat dehydrogenaza
Zvysena alkalicka fosfataza v krvi

Zvysené Zlucové kyseliny®

neni znamo®

neni znamo*

neni znamo®

Poruchy ktize a podkozni | Svédéni neni znamo
tkan¢
Bolest v misté vpichu injekce/infuze Casté
) Horecka neni znamo
Celkové poruchy a reakce ) ) F
ks Generalizovana bolest nent znamo
v mist¢ aplikace o
neni zndmo

Reakce v misté aplikace infuze, napft. paleni,
vyrazka

@ Nehlaseny zadné ptiznaky hypervitamindzy vitaminu A.
® Vy3§i hladiny vitaminu A v plazmé byly 45. den podavani hlaSeny u 8 z 20 pacientti, kterym byl
piipravek CERNEVIT podavan v parenteralni vyzivé. Od 45. do 90. dne podavani vyrobku zlstavaly
vysoké davky vitaminu A stabilni (maximalni pozorovana hodnota 3,6 pumol/l v 90. den; bézné
hodnoty: 1 az 2,6 umol/l). Kromé toho bylo také zjisténo zvyseni bilkoviny vazici retinol (RBP). Byla
hlaSena maximalni pozorovana hodnota RBP 60 mg/l v 90. den (normalni hodnoty: 30 az 50 mg/l).
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¢ Cetnost bud’ nelze stanovit, nebo je celkovy pocet pacientii v jednotlivych studiich natolik nizky, Ze
neumoznuje platné stanoveni Cetnosti.

¢ Izolované zvySeni alaninaminotransferazy bylo hldSeno pii soucasné probihajicim zanétlivém
onemocnéni stiev. Pripravek CERNEVIT byl podan intravendzni injekci bez parenteralni vyzivy.

¢ ZvySeni celkovych a jednotlivych ZluCovych kyselin véetné kyseliny glykocholové bylo hlaSeno u
parenteralni vyzivy po jejim zah4ajeni u pacientt dostavajicich ptipravek CERNEVIT.

Hypersenzitivni reakce na slozky jsou predevsim v dusledku alergickych reakci na vitamin B1.
Intenzita se miZze lisit od velmi mirnych az po zavazné alergické reakce.

HI4Seni podezieni na nezddouci u€inky

HI4seni podezieni na nezddouci u€inky po registraci 1éCivého ptipravku je dulezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu: Statni Gstav pro kontrolu 1é&iv, Srobarova 48,
100 41 Praha 10.

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9. Predavkovani

Akutni nebo chronické predavkovani vitamini (zejména A, B6, D a E) muize zpisobit
symptomatické hypervitamindzy.

Riziko predavkovani je zvlast vysoké, jestlize pacient dostava vitaminy z vice zdroji a
celkové doplnéni vitamini neodpovidéd individualnim pozadavkim pacienta a u pacientli se
zvySenym sklonem k hypervitaminédze (viz bod 4.4).

Ptiznaky ptfedavkovani jsou nej€astéji zplisobeny podanim nadmérnych davek vitaminu A.
Klinické ptiznaky akutniho preddvkovani vitaminem A (davky ptevysujici 150, 000 1U)
e gastrointestindlni obtiZe, bolesti hlavy, intrakranidlni hypertenze, edém papily,
psychiatrické pfiznaky, iritabilita az kiece, zpoZdéna generalizovana deskvamace.

Klinické pfiznaky chronické intoxikace (riziko pii dlouhodobém podavani vitaminu A v
nadmérnych davkach osobam bez deficitu)
e intrakranialni hypertenze, kortikalni hyperost6za dlouhych kosti. Diagnoza je zaloZena
zpravidla na pfitomnosti bolestivych subkutannich otokli koncetin. RTG vySetfeni
potvrzuje diafyzalni periostalni ztluSténi ulny, fibuly, klavikul a Zeber.

Lécba predavkovani vitaminem znamena obvykle jeho vysazeni a dalSi opatieni, ktera jsou
klinicky indikovana, jako je sniZeni pfijmu vapniku, zvySeni diurézy a rehydratace.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1, Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: vitaminy

ATC kod: BOSXC

Ptipravek CERNEVIT poskytuje vyvaZzeny obsah vitaminll rozpustnych ve vodé a v tucich
odpovidajici denni potiebé€ pii parenteralni vyzive.

Farmakodynamické ucinky ptipravku CERNEVIT se shoduji s farmakodynamickymi G¢inky

12 jednotlivych vitaminl obsazenych v ptipravku.

Zakladni vlastnosti jsou nasledujici:
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Vitamin A: ovlivituje bunécény rtst a diferenciaci a fyziologické
mechanismy vidéni.

Vitamin D: reguluje metabolismus kalcia a fosforu v kostech a
ledvinéch.

Vitamin E: antioxidacni vlastnosti, piedchazi tvorbé toxickych
oxidac¢nich produktii a chrani bunécné slozky.

Vitamin B1 (thiamin): v kombinaci s ATP je koenzymem zasahujicim do
metabolismu cukri.

Vitamin B2 (riboflavin): pusobi jako koenzym v bunéném energetickém

metabolismu, tkanovych respiratnich systémech a
metabolismu vyzivy.

Vitamin B3 (PP): jako slozka koenzymii NAD a NADP v oxidacné-
reduk¢énich reakcich je nezbytny pro metabolismus
vyzivy a tkanové dychani.

Vitamin B5 (kys. pantothenova): prekurzor koenzymu A, spojen s oxidativnim
metabolismem cukr, glukoneogenezou, syntézou
mastnych kyselin, steroll, steroidnich hormoni a

porfyring.

Vitamin B6 (pyridoxin): pusobi jako koenzym v metabolismu bilkovin, cukrl a
tukd.

Vitamin B12: z exogennich zdroj, potiebny pro syntézu

nukleoproteinu a myelinu, bunéfnou reprodukci,
normalni rist a udrzeni normalni erytropoézy.

Vitamin C: antioxidac¢ni vlastnosti, nezbytny pro tvorbu a udrzovani
nitrobunécné substance a kolagenu, biosyntézu
katecholaminti,  syntézu  karnitinu a  steroidd,
metabolismus kyseliny listové a tyrosinu.

Kyselina listova: z exogennich zdrojii, potfebnd pro syntézu
nukleoproteint a udrZzeni normalni erytropoézy.
Biotin: ve vazb¢ na neméné Ctyfi enzymy se ucastni

energetického metabolismu, véetné glukoneogenezy.
5.2. Farmakokinetické vlastnosti

U pacientli, kterym je podavan piipravek CERNEVIT, se obnovuji plazmatické hladiny
vitaminit A, D a E a béhem dlouhodobé parenteralni vyzivy se tyto hladiny udrzuji v
normalnim rozmezi.

Farmakokinetické vlastnosti pfipravku CERNEVIT se shoduji s farmakokinetickymi
vlastnostmi 12 individualnich vitaminti obsazenych v pfipravku. Zakladni vlastnosti jsou

nasledujici:

Vitamin A: normalni sérovd hladina 80-300 IU/ml, vaze se na
protein, vyluCovan zejména zluci a také moci.

Vitamin D: aktivni po hydroxylaci v jatrech a ledvinach, vaze se na
protein, primarné vylucovan zluc¢i a moci.

Vitamin E: pfenaseny v krvi lipoproteiny, v jatrech pfeménovan na
lakton a vylu¢ovan predevsim moci.

Vitamin B1 (thiamin): 90% je ptenaseno erytrocyty, v plazmé je vétSinou vazan
na albumin, vylu¢ovan hlavné moci.

Vitamin B2 (riboflavin): vazan na plazmatické bilkoviny, kolisavé plazmatické

hladiny, vylu¢ovan zejména moci ve volné podobé nebo
v podobé metabolitt.
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Vitamin B3 (PP): v plazm¢ ve formé kyselin a amidii; vylu¢ovan ve volné
podobé nebo v podobé metabolitii.

Vitamin B5 (kys. pantothenova): obsazen ve volné formé nebo jako koenzym A v plazmé
a erytrocytech, vylu¢ovan moci.

Vitamin B6 (pyridoxin): metabolizovan v jatrech, vyluCovan moci.

Vitamin B12: normalni sérové hladiny 200-900 pg/ml; vazan na

proteiny, uchovavan v jatrech, prechazi do mléka, 50-
90% davky je vyluCovano moci.

Vitamin C: v béznych koncentracich (8-14 mg/l) dochazi k totalni
rendlni tubularni reabsorpci, nadlimitni koncentrace jsou
vylu€ovany moci.

Kyselina listova: normalni sérové koncentrace vrozmezi 0,005-0,015
ug/ml; distribuovana do vsech tkéni, je metabolizovana
a uchovavana v jatrech, ve vysokych davkach, je-li
pfekroCena renalni tubuldrni reabsorpce, vylucuje se
moci.

Biotin: v plazm¢ se objevuje ve véazané nebo volné podobg,
uchovavan predevSim v jatrech, vylucuje se vétSinou
nezménén moci.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Nebyly provadény specifické predklinické studie s pripravkem CERNEVIT.
Predklinické studie bezpecnosti jednotlivych slozek ptipravku CERNEVIT nesvéd¢i pro
rizika pfi podavani lidem.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Seznam pomocnych latek

glycin

kyselina glykocholova

sojove fosfatidy

roztok hydroxidu sodného 1 mol/l nebo roztok kyseliny chlorovodikové 1 mol/l k ipravé pH

6.2. Inkompatibility

e Aditiva mohou byt nekompatibilni s parenteralni vyzivou obsahujici pfipravek
CERNEVIT.

e Pted pfidanim jinych 1é¢ivych piipravki nebo latek nejprve potvrd'te jejich kompatibilitu
a stabilitu vysledného ptipravku.

e Pokud je nutné podavat spojkou Y-site piipravky, které jsou nekompatibilni, podavejte je
oddé€lenymi IV linkami.

e Vitamin A a thiamin v pfipravku CERNEVIT mohou reagovat s bisulfity v roztocich
parenteralni vyzivy (napf. kvili pfimésim), coZ vede k degradaci vitaminu A a thiaminu.

e Zvysené pH roztoku miiZze zvysit degradaci ne¢kterych vitamint. To je tfeba zvazit pii
pridavani zasaditych roztokt ke smésim obsahujicim ptipravek CERNEVIT.

e Stabilita kyseliny listové mize byt porusena zvySenou koncentraci vapniku ve smési.

e Byly popsdny mnoh¢ dalsi inkompatibility mezi vitaminy a jinymi 1é¢ivymi piipravky,
véetné urcitych antibiotik a stopovych prvki.
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Podle potieby prostudujte ptislusné reference a pokyny o kompatibilité. Tento 1&Civy
ptipravek nesmi byt michan s jinymi lécivymi pfipravky, pokud nebyla prokazéana
kompatibilita a stabilita; dalsi informace viz bod 6.6.

6.3. Doba pouZzitelnosti
2 roky

Po natfedéni byla prokazana chemicka a fyzikalni stabilita po dobu 24 hodin pii teploté 25 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt ptipravek pouzit ihned po rozpusténi. Neni-li pouzit
okamzité¢, doba a podminky uchovavani pfipravku pied pouzitim jsou v odpovédnosti
uzivatele a doba by neméla byt delsi nez 24 hodin pfi teploté 2 °C — 8 °C, pokud rozpusténi
neprobé¢hlo za kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4. Zvlastni opatireni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
Uchovavejte lahvicky v krabiCce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

6.5. Druh obalu a velikost baleni

lahvicka z hnédého skla s pryZzovou zatkou s Al krytem, ptifez, krabicka s obsahem 1, 10
nebo 20 lahvicek

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.
6.6. Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pFipravku a pro zachdzeni s nim

e Béhem rekonstituce museji byt zachovany aseptické podminky, pokud je ptipravek
pouzivan jako soucast smeési v parenteralni vyzive.

e Jemné michejte, aby se rozpustil lyofilizovany prasek.

e Pro dalsi pouziti musi byt ptipravek CERNEVIT v lahvic¢ce zcela rozpustén.

e Ptipravek nepouZivejte, pokud rekonstituovany roztok neni ¢iry a originalni t€snéni
neporuseng.

e  Po pfidani pfipravku CERNEVIT do parenterdlniho roztoku zkontrolujte, zda nedoslo k
jakékoli abnormalni zmén¢ zbarveni a/nebo vyskytu precipitatll, nerozpustnych komplexi
nebo krystalt.

e Pokud se ptipravek CERNEVIT pouziva jako soucast smési v parenteralni vyzive,
dikladné smichejte vysledny roztok.

e Veskery nevyuzity podil rekonstituovaného ptipravku CERNEVIT je tieba zlikvidovat a
nesmi se uchovavat pro dal§i michani.

e Pfed podanim je tfeba u parenteralnich 1écivych ptipravkl vizualni kontrola na
pfitomnost jakychkoli ¢astecek a abnormalniho zbarveni, pokud to roztok a obal
umoznuji.

e Bcéhem podavani roztokl parenteralni vyzivy je doporuceno pouzivat konecny filtr.

Tento léCivy piipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi ptipravky s vyjimkou ptipadd, ve
kterych byla kompatibilita a stabilita prokazana (viz bod 4.2). V tomto pfipadé¢ prosim
kontaktujte pro dalsi informace drzitele rozhodnuti o registraci.

Kompatibilita s roztoky podavanymi souc¢asné stejnou linkou musi byt zkontrolovana (viz bod
6.2).
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Ptipravek CERNEVIT

Pomoci injekéni stiikacky naplite lahvicku 5 ml vody na injekci nebo 5 % roztoku glukézy
nebo 0,9% roztoku chloridu sodného.

Lehce promichejte, aby doslo k rozpusténi prasku.

Vysledny roztok je oranzovo-zluté barvy.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

BAXTER CZECH spol. s r.0.

Karla Englise 3201/6, 150 00 Praha 5

Ceska republika
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76/296/96-C
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Datum prvni registrace: 22.5.1996
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