VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

CERNEVIT, injektio/infuusiokuiva-aine, liuosta varten.

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Injektiopullo (5 ml) siséltaa:

Retinoli (A-vitamiini)
retinolipalmitaattina

Kolekalsiferoli (Ds-vitamiini)
Alfatokoferoli (E-vitamiini),

joka vastaa DL alfatokoferolin mééaraa
Askorbiinihappo (C-vitamiini)
Tiamiini (B-vitamiini),
kokarboksylaasi tetrahydraattina
Riboflaviini (B,-vitamiini)
riboflaviini natriumfosfaattidihydraattina
Pyridoksiini (Bg-vitamiini)
pyridoksiinihydrokloridina
Syanokobalamiini (Bi2-vitamiini)
Foolihappo (Bg-vitamiini)
Pantoteenihappo (Bs-vitamiini)
dekspantenolina

Biotiini (Bg-vitamiini)

Nikotiiniamidi (PP-vitamiini)

Taydellinen apuaineluettelo ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektio/ infuusiokuiva-aine, liuosta varten.

Oranssinkeltainen kylmakuivattu kakku.
4. KLIINISET TIEDOT

4.1. Kayttoaiheet

3500 U
220 1U
11,200 1U
10,200 mg
125,000 mg
3,510 mg
5,800 mg
4,140 mg
5,670 mg
4,530 mg
5,500 mg
0,006 mg
0,414 mg
17,250 mg
16,150 mg
0,069 mg
46,000 mg

Vitamiinitdydennys potilaille, jotka saavat ravintoa parenteraalisesti.

Vain aikuisille ja yli 11-vuotiaille lapsille.

4.2. Annostus ja antotapa



Annostus:
5 ml péivéssa (yksi injektiopullollinen).

Antotapa:
Vain laskimoon.

Liuotusohjeet:
Ks. kohta 6.6. Kaytto- ja késittelyohjeet

Liuotettu valmiste annetaan hitaana laskimoinjektiona (vahintdan 10 minuutin ajan) tai 5
%:n glukoosi- tai 0,9 %:n natriumkloridi-infuusiona.

CERNEVITIa voidaan antaa koko parenteraalisen ravitsemuksen kestoajan. Sita voidaan
antaa ravintosekoituksissa, joissa on hiilihydraatteja, lipidej&, aminohappoja ja elektrolyytteja
edellyttaen, ettd kaikkien kéytettyjen ravintoaineiden yhteensopivuus ja stabiliteetti on
aiemmin varmistettu.

4.3. Vasta-aiheet

CERNEVITIa ei saa kayttaa:

- jos potilas on yliherkka jollekin vaikuttavalle aineelle, erityisesti B;-vitamiinille tai
apuaineille.

- vastasyntyneilld, imevdisilla eikd alle 11-vuotiailla lapsilla.

4.4. Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet
Varoituksia

Tarkista, ettd pakkaus on ehja.

Noudata aseptiikkaa.

Al sdilyta osittain kaytettya injektiopullon sisaltod dlaka liuosta, joka on epanormaalin
varista liuottamisen jalkeen.

Kayttdon liittyvat varotoimet

Koska CERNEVITissé on glykokoolihappoa, sen toistuva ja pitkaaikainen anto keltatautia tai
laboratoriotesteissa merkittavéksi havaittua kolestaasia sairastaville potilaille vaatii tiivista
maksan toiminnan tarkkailua.

Koska CERNEVITissé on foolihappoa, on oltava erityisen varovainen, kun sita kaytetaan
yhtd aikaa fenobarbitaalia, fenytoiinia tai primidonia sisaltévien epilepsialadkkeiden kanssa
(ks. 4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset).

Koska CERNEVITissé on pyridoksiinia, on oltava erityisen varovainen, kun sita
kaytetddn yhtd aikaa levodopan kanssa, koska se voi alentaa L-dopan vaikutusta
(ks. 4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset).

Vitamiinien puutokset voidaan korjata erityisilla korvaushoidoilla.



CERNEVIT ei sisalla K-vitamiinia, jota on tarvittaessa annettava erikseen.

Yhteensopivuus on varmistettava ennen kuin CERNEVITi& sekoitetaan muihin
infuusioliuoksiin. Tama koskee erityisesti niitd tapauksia, kun CERNEVITia lisataan
kaksiosastoisiin, parenteraalista ravintoliuosta sisaltaviin pusseihin, joissa on glukoosia,
elektrolyyttejé ja aminohappoliuosta, tai kolmiosastoisiin pusseihin, joissa on glukoosia,
elektrolyyttej& sek& aminohappoliuosta ja lipideja.

4.5. Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset
Levodopa ja pyridoksiini

Bs-vitamiini voi véhentad L-dopan vaikutusta koska L-dopan dekarboksylaatio tarvitsee
Bs-vitamiinista riippuvan entsyymin. Tamén yhteisvaikutuksen estamiseksi voidaan kayttaa
dopadekarboksylaasin inhibiittoria, kuten karbidobaa.

Antikonvulsiivit ja foolihappo

Foolihappo voi lisété joidenkin epilepsialadkkeiden kuten fenobarbitaalin, fenytoiinin ja
primidonin metaboliaa. Antikonvulsiivisten ladkkeiden plasmakonsentraatioita taytyy
tarkkailla kun samanaikaisesti kaytetaan folaatteja.

Kliininen tarkkailu, mahdollisesti plasmapitoisuuksien mittaaminen ja tarvittaessa
kouristusladkeannoksen muuttaminen voi olla tarpeen foolihapon annon ja lopettamisen
jalkeen.

4.6. Raskaus ja imetys

Raskaus

CERNEVITIn kayttoturvallisuudesta raskauden tai imetyksen aikana ei ole tietoja.
Valmistetta voidaan tarpeen vaatiessa antaa raskauden aikana edellyttéen, ettd kayttotarkoitus
ja annosteluohjeet otetaan huomioon, jotta valtetdaan vitamiinien yliannostus.

Imetys

Imettaville aideille ei suositella CERNEVIT-valmisteen kdyttamistd, koska imetettava lapsi
voi saada yliannoksen A-vitamiinia.

4.7. Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Ei sovellettavissa.

4.8. Haittavaikutukset

Immunijarjestelman hairiot
Koska valmisteessa on Bi-vitamiinia, harvinaisia anafylaktisia reaktioita (>1/10 000,



> 1/1000) voi esiintya henkil6illa, joilla on allergiaa (ks. 4.3 Vasta-aiheet).

4.9. Yliannostus
Yliannostuksen oireet johtuvat paaséantoisesti A-vitamiinin yliannostuksesta.
A-vitamiinin akuutin yliannostuksen kliinisia oireita (yli 150,000 IU:n annokset):

- gastrointestinaaliset hairiot, paanséarky, kohonnut kallonsisainen paine, papilladdeema,
psyykkiset hairiot, artyneisyys, kouristukset tai pitkittynyt, levinnyt hilseily.

Kroonisen myrkytyksen kliinisid oireita (jatkettu A-vitamiinin yliannostus sellaisille

henkilGille, joilla ei ole A-vitamiinin puutosta):

- kohonnut kallonsisdinen paine, pitkien luiden kortikaalinen hyperostoosi ja ennenaikainen
epifyseaalinen fuusio. Diagnoosi perustuu yleensé raajojen arkaan tai kivuliaaseen
ihonalaiseen turvotukseen. Rontgenkuvissa se nakyy kyynarluun, pohjeluun, solisluun ja
kylkiluiden luukalvon paksunemisena.

Toimenpiteet akuutissa tai kroonisessa yliannostuksessa:
- CERNEVITIin antaminen lopetetaan, kalsiumannoksia pienennetéén, virtsaneritysta ja
rehydraatiota lisataan.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1. Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: lisaykset iv-liuoksiin / vitamiinit
(B: veri, verta muodostavat elimet).
ATC-koodi: BO5XC.

CERNEVIT on tasapainoinen vesi- ja rasvaliukoisten vitamiinien yhdistelmé, joka kattaa
vitamiinien péivittdisen tarpeen parenteraalista ravintoa kayttavilla henkililla.
Cernevitin farmakodynaamiset ominaisuudet muodostuvat sen sisaltdmien 12 vitamiinin
farmakodynaamisista ominaisuuksista, joista tarkeimpia ovat seuraavat:

A-vitamiini:  Liittyy solujen kasvuun ja erilaistumiseen sekd nékoaistin fysiologiseen
mekanismiin.

D-vitamiini:  Séé&telee luiden ja munuaisten kalsium- ja fosforiaineenvaihduntaa.
E-vitamiini:  Antioksidanttiset ominaisuudet estavat myrkyllista hapettumista ja suojelevat
solujen rakennusaineita.

B;-vitamiini: (Tiamiini) Muodostaa ATP:n kanssa koentsyymin, joka toimii
hiilihydraattiaineenvaihdunnassa.

B,-vitamiini: (Riboflaviini) Toimii solun energia-aineenvaihdunnan, kudosten
hengitysjarjestelman ja makroravintoaineiden aineenvaihdunnassa koentsyymina.
Bs-vitamiini: (PP) Toimii NAD- and NADP-koentsyymien komponenttina hapettumista
vahentdvissé reaktoissa, jotka ovat valttdmattomia makroaineenvaihdunnalle ja kudosten
hengitykselle.



Bs-vitamiini: (Pantoteenihappo) Koentsyymi A:n esiaste, joka liittyy hiilihydraattien,
glukoneogeneesin, rasvaliukoisten happojen synteesin, sterolien, steroidihormonien ja
porfyriinien oksidatiiviseen aineenvaihduntaan.

Bes-vitamiini: (Pyridoksiini) Toimii koentsyymind proteiinien, hiilihydraattien ja rasvojen
aineenvaihdunnassa.

B1o-vitamiini: Kehon ulkopuolista ainetta tarvitaan nukleoproteiinin ja myeliinin synteesiin,
solun uudistumiseen, normaaliin kasvuun ja punasolujen muodostumiseen.

C-vitamiini:  Antioksidanttiset ominaisuudet ovat tarpeellisia solunsiséisten aineiden ja
kollageenin muodostumisessa ja sailymisessd, katekoliamiinin biosynteesissd, karnitiinin ja
steroidien synteesissé seka foolihapon ja tyrosiinin aineenvaihdunnassa.

Foolihappo: Kehon ulkopuolista ainetta tarvitaan nukleiniproteiinin synteesiin ja normaaliin
punasolujen muoduostumiseen.

Biotiini: Sitoutuu ainakin neljaan entsyymiin ja on osallisena energia-
aineenvaihdunnassa mukaan lukien glukogeneesi.

5.2. Farmakokineettiset ominaisuudet

CERNEVITia saavilla potilailla A-, D- ja E-vitamiinien plasmakonsentraatiot varastoituvat ja
séilyvat normaaleina pitk&aikaisen parenteraalisen ravitsemuksen aikana.

CERNEVITin farmakokineettiset ominaisuudet muodostuvat sen siséltdmien 12 vitamiinin
farmakokineettisista ominaisuuksista, joista tdrkeimpié ovat seuraavat:

A-vitamiini:  Normaalit seerumitasot ovat vélilla 80-300 1U/ml, proteiiniin sitoutunut; erittyy
enimmakseen sappeen mutta myos virtsaan.

D-vitamiini:  Hydroksylaasin jalkeen toimii maksassa ja munuaisissa, proteiiniin sitoutunut;
erittyy ensisijaisesti sappeen ja virtsaan.

E-vitamiini:  Lipoproteiinit kuljettavat E-vitamiinia veressa; muuttuu maksassa laktoniksi ja
erittyy padasiallisesti virtsaan.

B;-vtamiini:  Punasolut kuljettavat 90 % B;-vitamiineista; plasmassa suurin 0sa on
sitoutunut albumiiniin; erittyy enimmakseen virtsaan.

B,-vitamiini: Sitoutuu plasman proteiineihin, suuresti vaihtelevat plasmatasot; erittyy
enimmaékseen virtsaan vapaassa olomuodossaan tai metaboliittina.

Bs-vitamiini: (PP) Happona ja amidina plasmassa; erittyy virtsaan vapaassa olomuodossaan
tai metaboliittina.
Bs-vitamiini: (Pantoteenihappo) A-koentsyymina plasmassa ja punasoluissa; erittyy virtsaan.

Be-vitamiini: (Pyridoksiini) Metabolisoituu maksassa ja erittyy virtsaan.

B1,-vitamiini: Normaalit seerumipitoisuudet ovat 200-900 pg/ml; sitoutuu proteiineihin;
varastoituu maksaan; erittyy aidinmaitoon; 50-90% annoksesta erittyy virtsaan.

C-vitamiini:  Normaaleina pitoisuuksina (8-14 mg/l) imeytyy kokonaan munuaistiehyisiin.
Suurempina pitoisuuksina ylijadma erittyy virtsaan.



Foolihappo:  Normaalit seerumipitoisuudet ovat 0,005-0,015 pg/ml; jakaantuu kaikkiin
kudoksiin, metabolisoituu ja varastoituu maksaan; suuret annokset ylittdvat munuaistiehyiden
imemiskyvyn ja erittyvét virtsaan.

Biotiini: Esiintyy vapaana tai plasman proteiineihin sitoutuneena; keréantyy
padasiallisesti maksaan; erittyy enimmékseen sellaisenaan virtsaan.

5.3. Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

CERNEVITIll4 ei ole tehty erityisia prekliinisia tutkimuksia. CERNEVITin sisaltdmien

yksittéisten aineiden prekliinisissé turvallisuustutkimuksissa ei ole 16ytynyt ihmiselle
mahdollisesti aiheutuvia riskeja.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1. Apuaineet

Glysiini, glykokolihappo, soijalesitiini, natriumhydroksidi, suolahappo.

6.2. Yhteensopimattomuudet

Tatd valmistetta ei saa sekoittaa muiden kuin kohdassa 6.6 mainittujen valmisteiden kanssa.

6.3. Kesto-aika

2 vuotta.

6.4. Sailytys

Sailytettava alle +25°C:ssa. Pidd pakkaus ulkopakkauksessa.

Kuiva-aineen liuottamisen jalkeen kemiallisen ja fysikaalisen séilyvyyden on osoitettu olevan
24 tuntia +25°C:ssa.

Mikrobiologiselta kannalta katsottuna liuotettu valmiste olisi kaytettava valittomasti
liuottamisen jélkeen. Jos néin ei tehda, sailytys on kayttdjan vastuulla. Liuotetun valmisteen
normaali séilyvyys on enintddn 24 tuntia +2°- +8° C:ssa, jollei liuosta ole tehty valvotuissa ja
validoiduissa aseptisissa olosuhteissa.

6.5. Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Kuiva-aine on lasisessa injektiopullossa (ruskea I-tyyppi).
1, 10 ja 20 injektiopullon pakkaus.



Kuiva-aine on lasisessa injektiopullossa (ruskea I-tyyppi), jossa Bio-Set.
1, 10 ja 20 injektiopullon pakkaus.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamétta ole myynnissa.

6.6. Kaytto- ja kasittelyohjeet

Tatd valmistetta ei saa sekoittaa muiden valmisteiden kanssa ellei yhteensopivuutta ja
stabiiliutta ole osoitettu (ks. kohta 4.2). Lisétietoja saa valmistajalta.

Samaan aikaan samalla valineistolla CERNEVITin kanssa annettavien liuosten
yhteensopivuus on varmistettava.

CERNEVIT (injektiopullo, jossa ei Bio-Set mukana)

5 ml injektionesteisiin kéytettavaa vettd, 5 % glukoosi-infuusionestetté tai 0,9 %
natriumkloridi-infuusionestettéd injektoidaan ruiskulla lasiseen injektiopulloon. Pulloa
pyoritellaén kevyesti, jotta kuiva-aine liukenee. Liuoksen tulee olla oranssinkeltaista.

CERNEVIT jossa Bio-Set

Bio-Set mahdollistaa sekoituksen suoraan pusseissa, joissa on injektioportti (seka
yksikammio- ettd monikammiomuovipusseissa).

Yksikammiopussi:

1. Poista Cernevit Bio-Setin suojus kiertamaélla ja sitten nostamalla, AR
jolloin turvarengas murtuu 1

2. Liita Bio-Set suoraan pussin injektioportiin

3. Aktivoi Bio-Set painamalla Bio-Setin lapindkyvaa liikkuvaa osaa.

Néin puhkaistaan injektiopullon kumikorkki. T‘\ﬁ
T
o
\\
4. Pida yhdessa olevia tarvikkeita (Cernevit Bio-Set ja infuusiopussi) ot
vertikaalisesti, pussi ylinna. Purista varovasti infuusiopussia useita ”\l :
kertoja, jotta nestettd siirtyy injektiopulloon (n. 5 ml). Sekoita A
injektiopulloa, jotta Cernevit liukenee. )
5. Kaanna yhdessa olevat tarvikkeet pystysuoraan ylosalaisin ja pida i o

siind asennossa. Purista varovasti infuusiopussia useita kertoja,

. - - - . . n - e Pt
jotta ilmaa siirtyy injektiopulloon. N&in saadaan neste siirtyméén &
takaisn infuusiopussiin. e



6. Toista kohdat 4 ja 5 kunnes injektiopullo on tyhjentynyt.

7. lrrota ja heité pois Cernevit Bio-Set injektiopullo. 7
|/
8. Sekoita infuusiopussin sisalto varovasti. | a' \ SN
il

Monikammiopussit:

CERNEVIT Bio-Set pitdd liuottaa ennenkuin monikammiopussi aktivoidaan (ennenkuin
kammioiden véliset saumat on avattu ja kammioiden sisallét sekoitettu keskendan).

1. Aseta monikammiopussi poydalle. n

2. Poista Cernevit Bio-Setin suojus kiertamalla ja sitten
nostamalla jolloin turvarengas murtuu. i

3. Liita Cernevit Bio-Set suoraan monikammiopussin
injektioportiin.

4. Aktivoi Bio-Set painamalla Bio-Setin l&pindkyvéaa liikkuvaa
osaa. Nain puhkaistaan injektiopullon kumikorkki.

5. Pida injektiopulloa vertikaalisesti. Purista varovasti

| ‘A‘ AN !
infuusiopussin kammiota useita kertoja, jotta nestetta siirtyy : /1)
injektiopulloon (n. 5 ml). Sekoita injektiopulloa, jotta Cernevit 55 |
liukenee. S
S
6. K&anna yhdessé olevat pussi ja injektiopullo siten, ettd
injektiopullo on kohtisuoraan ylosalaisin ja pida siina A<H
asennossa. Purista varovasti infuusiopussin kammiota useita LRY
kertoja, jotta ilmaa siirtyy injektiopulloon. Nain saadaan neste AR
siirtymaan takaisn. S
7. Toista kohdat 5 ja 6 kunnes injektiopullo on tyhjentynyt
8. Irrota ja heitd pois Cernevit Bio-Set injektiopullo. \”
T
1 #



9. Aktivoi lopuksi monikammiopussi. BETEN

10.Sekoita sisélto kaantamalla pussi yldsalaisin vahintédén 3 kertaa.

Varoitus: Ole varovainen ja tarkasta ettei Bio-Set missaan vaiheessa irtoa injektioportista
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