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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Tiadel 40 mg/90 mg/0,25 mg filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje:

40 mg benfotiaminu (vitamin B;)

74,1 mg pyridoxinu (vitamin Be), Co zodpoveda 90 mg pyridoxinium-chloridu
0,25 mg kyanokobalaminu (vitamin Bi,)

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalen4 tableta

Biele az takmer biele okrtihle bikonvexné filmom obalené tablety bez deliacej ryhy s priemerom 8,3 mm +
0,2 mm a hrabkou 4,7 mm =+ 0,5 mm.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba potvrdeného nedostatku vitaminu B, Bsa B2 s cielom prevencie alebo lie¢by neurologickych portich
(napr. polyneuropatie).

Tiadel je indikovany u dospelych.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie
1 filmom obalena tableta denne.

Pri akutnych tazkostiach moze byt na liecbu potrebna az 1 filmom obalena tableta 3-krat denne, ak st uz
pritomné neurologické poruchy (napr. polyneuropatia).

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ Tiadelu u pediatrickej populacie nebola doteraz stanovena.

Porucha funkcie obliciek/pecene a starsi ludia
U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek alebo peCene a u starSich pacientov nie je potrebna uprava davky.

Doba uzivania
Trvanie liecby ma byt ¢o najkratsie. UCinok liecby sa mé sledovat’.

Po 4 tyzdnoch liecby je potrebné prehodnotenie pokrac¢ovania lie¢by lekarom.

Sposob podavania
Peroralne pouzitie.
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Filmom obalené tablety sa mozu uzivat’ s jedlom alebo bez jedla a zapit’ dostatocnym mnoZzstvom tekutiny
kedykol'vek pocas dna.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Dlhodobé podavanie (viac ako 6 mesiacov) vysokych dédvok pyridoxinu méze spdsobit’ periférne
neuropatie (pozri Casti 4.8 a 4.9).

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 1 filmom obalenej tablete, t.j. v podstate
zanedbatel'né mnoZzstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Vitamin B
Konzumacia alkoholu znizuje vstrebavanie tiaminu a nepriaznivo ovplyviuje schopnost’ jeho uchovavania
a metabolizmus.

U pacientov, ktori uzivaji 5-fluorouracil alebo podobné lieky na lie¢bu onkologického ochorenia, sa moze
vyvinut’ nedostatok vitaminu B;.

Vitamin Bs

Vysoké denné davky pyridoxinu mézu znizit’ hladiny niektorych antiepileptik v krvi. Ak sa uzivaju vel'ké
davky pyridoxinu, stibezné uzitie karbamazepinu, fenytoinu, fenobarbitalu alebo primidénu sa ma
sledovat’.

Subezné uzivanie antagonistov pyridoxinu (napr. hydralazin, izoniazid, D-penicilamin, cykloserin) moze
viest’ k nedostatku vitaminu Bs. Peroralne kontraceptiva mézu tiez zvysit’ potrebu pyridoxinu.

Ak sa levodopa podava subezne, vitamin Bs mdze znizit’ uc¢inok dopy. K tejto interakcii v§ak nedochadza,
ked’ sa levodopa podéva s inhibitormi dopa-dekarboxylazy karbidopou alebo benserazidom, ako je to dnes
zvycajna klinicka prax. Preto vo véacsine pripadov tato interakcia nema klinicky vyznam.

Pyridoxin znizuje aktivitu, ale aj neurotoxicitu altretaminu.

Vitamin B>

Absorpciu vitaminu B> z gastrointestinalneho traktu méze znizit’ neomycin, kyselina aminosalicylova,
antagonisty histaminovych H, receptorov (ako je cimetidin, famotidin, nizatidin, roxatidin a ranitidin),
omeprazol a kolchicin.

Zivanie peroralnych kontraceptiv moze znizit’ sérové koncentracie vitaminu Bi».
U | h kont t t k t t B

Liecba fenobarbitalom, pregabalinom, primidénom alebo topiramatom sa spaja s niz$imi hladinami
vitaminu B,.

Niektori pacienti zavisli od alkoholu s megaloblastickou anémiou mézu reagovat’ na lie¢bu vitaminom B
napriek normalnym sérovym hladinam kobalaminu. Preto je pri interpretacii tychto vitaminovych testov u
alkoholikov potrebné opatrnost’ kvoli moznosti funkéného nedostatku vitaminu Bi».

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
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Nie st k dispozicii ziadne alebo len obmedzené udaje o pouziti Tiadelu u tehotnych zien. Preto tehotné Zeny
nemaju uzivat tento liek.

Dojcenie

Nie su k dispozicii ziadne alebo len obmedzené udaje o pouziti Tiadelu u dojciacich zien. Preto dojciace
zeny nemaju uzivat’ tento liek.

Fertilita

Stidie na zvieratach preukazali moznu reproduként toxicitu vitaminu Be (pozri Cast’ 5.3).

Doposial’ neboli zistené Ziadne klinické priznaky negativneho vplyvu na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Tiadel nem4 Ziadny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Velmi Casté >1/10

Casté >1/100 az < 1/10

Menej Casté >1/1 000 az < 1/100

Zriedkavé >1/10 000 az < 1/1 000

Velmi zriedkavé < 1/10 000

Nezname frekvenciu nie je mozné stanovit’ z dostupnych tdajov
Trieda organovych systémov Frekvencia NezZiaduca reakcia
Poruchy imunitného systému Vel'mi zriedkavé | Reakcie z precitlivenosti?

Periférna senzorické neuropatia®

Poruchy nervového systému Nezname Bolest hlavy

Parestézia
Lhermittov priznak

Poruchy gastrointestinalneho

. Vel'mi zriedkavé | Nevol'nost’, nadivanie, hnacka, zdpcha, bolest’ brucha

Poruchy obliciek a mocovych

) Nezname Chromaturia®
ciest

1)  Kozné reakcie (napr. vyrazka alebo svrbenie, exantém — akneiformny alebo bul6zny), anafylaxia,
hortcka, zihlavka, navaly hori¢avy, zavraty, malatnost, tremor, dychavi¢nost’ alebo tachykardia.
Reakcie z precitlivenosti sa vyskytuju najma po parenterdlnom pouziti vitaminu B; alebo vitaminu Bi».

2)  Najmai po dlhodobom uzivani (dlhsie ako 6 mesiacov) vysokych davok vitaminu Be (pozri Casti 4.4 a
4.9).

3)  Neskodné Cervenkasté sfarbenie mocu, ktoré mdze byt pre pacientov znepokojujuce.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Vitamin B
Ked'Ze benfotiamin ma Siroky terapeuticky rozsah, pri perordlnom podani sa neocakava vyskyt priznakov
predavkovania.

Vitamin Bs
Vysoké davky vitaminu Be (200 mg denne pocas vel'mi dlhého obdobia alebo niekol’ko gramov denne


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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pocas kratsich obdobi) mozu vyvolat’ senzoricku neuropatiu, ktora sa prejavuje zmenami v chddzi a
periférnych pocitoch. Pri davkach 100 mg/den alebo vysSich, ak sa uzivaju dlhodobo, sa mézu vyskytnut’
mierne neurologické priznaky. Presnt hranicu pre neziaduce ucinky vSak nemozno urcit’ kvoli
individualnym rozdielom v citlivosti. Neexistuje ziadne Specifické antidotum.

Vitamin B>

Pri peroralnom podavani sa neocakéavaju priznaky predavkovania.

Nadmerné podavanie kobalaminu méze byt’ Skodlivé, pretoze kombinované podavanie kyseliny listove;j,
pyridoxinu a kobalaminu u pacientov s diabetickou nefropatiou viedlo k rychlejSiemu poklesu funkcie
obli¢iek a zvySenému vyskytu cievnych prihod.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Vitaminy, vitamin B; v kombindcii s vitaminom Bg a/alebo vitaminom Bi»,
ATC koéd: A11DB

Mechanizmus u¢inku

Vitamin B

Benfotiamin, proliecivo rozpustné v tukoch, sa v organizme premieia na biologicky aktivny tiamin
pyrofosfat (TPP). TPP sa podiela na niektorych délezitych procesoch metabolizmu sacharidov. Pdsobi ako
koenzym pri premene pyruvatu na acetyl CoA a pocas transketolazy v pentdézofosfatovom cykle. Okrem
toho hra ulohu pri transformacii a-ketoglutaratu na sukcinyl CoA v citratovom cykle.

Vitamin Bs
Aktivna forma vitaminu Bs, pyridoxal-5'-fosfat, sluzi ako koenzym v niekol’kych enzymovych reakciach v
metabolizme aminokyselin, sacharidov a lipidov. Je tiez potrebny na tvorbu hemoglobinu.

Vitamin B>

Vitamin Bi, ako kofaktor v syntéze DNA, v metabolizme mastnych kyselin aj aminokyselin. Je d6lezity
pre normalne fungovanie nervového systému prostrednictvom svojej tlohy v syntéze myelinu a v
obehovom systéme pri dozrievani ¢ervenych krviniek v kostnej dreni.

Farmakodynamické uéinky
Vitaminy Bi, Bs a B2 st nevyhnutné pre udrzanie zdravia nervového systému.

Vsetky tri obsiahnuté vitaminy skupiny B maju v nervovom systéme dolezitu rolu, a to ako Strukturalne,
tak aj pri udrziavani spravnych funkcii nervového systému. Ich kombindcia prispieva k podpore obnovy
nervov, a to ako pri urychleni regeneracie nervového tkaniva, tak aj pri obnove nervovych funkcif
prostrednictvom réznych mechanizmov.

Vitaminy skupiny B zohravaji tlohu v nocicepcii a m6zu sa pouzit’ na zmiernenie bolesti a
hyperalgézie pri bolestivych stavoch, ako je syndrom karpalneho tunela, lumbago a neuropatie.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Vitamin B

Absorpcia

Len malé mnozstva vo vode rozpustného tiaminu sa po peroralnom podani dobre absorbuju z
gastrointestinalneho traktu. Lipofilné proliecivo benfotiamin sa ovela lepsie absorbuje v porovnani s vo
vode rozpustnymi sol'ami tiaminu.
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Vitamin B, sa absorbuje v hornej Casti tenkého ¢reva dvoma spésobmi: pomocou nosica pri nizkych
koncentraciach a pasivnou diftziou pri vyssich koncentraciach. Aktivny transport je najvacsi v jejune a
ileu.

Distribucia

V krvi je vitamin B; distribuovany medzi plazmou (10 %) a bunkami (90 %). Fyziologicka koncentracia
fosfatového esteru v plnej krvi je 20 az 75 ug/l. Je Siroko distribuovany vo véacésine telesnych tkaniv a
difunduje koncentraénym gradientom v peceni, srdci, oblickach a mozgu.

Vitamin B, sa objavuje v l'udskom mlieku a prechadza hematoencefalickou bariérou a placentarnou
bariérou.

Biotransformacia

Vo vnutri bunky je tiamin pritomny hlavne ako difosfat.

Maximalne plazmatické hladiny tiaminu su asi 5-krat vysSie po prijme benfotiaminu a biologicka
dostupnost’ je asi 3,6-krat vyssia ako u hydrochloridu tiaminu a lepsia ako u inych lipofilnych derivatov
tiaminu. ZvySenie relativnej biologickej dostupnosti je najvyznamnejsie v mozgu (25-nasobné zvySenie) a
vo svaloch (5-nasobne vicésie zaclenenie), ale prijem v inych organoch, ako su pecen a oblicky, je tiez o 10
az 40 % lepsi.

Eliminacia
Tiamin sa v tele neuklad4 vo vyznamnej miere a mnoZzstva presahujuce telesné potreby sa vylucuji v
nezmenenej forme alebo ako metabolity mocom.

Vitamin Bs

Absorpcia

Pyridoxin, pyridoxal a pyridoxamin sa po peroralnom podani az do vel'mi vysokych davok I'ahko
absorbuju z gastrointestinalneho traktu. Vplyv subezného prijmu potravy na absorpciu je zanedbatelny.

Distribucia

Vicsina pyridoxalfosfatu sa viaze na bielkoviny, najmé albumin.

Vitamin Bs sa uklada najma v peceni. Nizky stav vitaminu Be bol uvedeny u starSich l'udi.

Vitamin By sa distribuuje do 'udského mlieka a prechadza hematoencefalickou bariérou a placentarnou
bariérou.

Biotransformécia

Po absorpcii sa vitamin Bs premiena na aktivne formy pyridoxalfosfat a pyridoxaminfosfat. V peceni
dochadza k oxidacii na kyselinu 4-pyridoxovu a iné neaktivne metabolity.

Plazmaticky klirens a distribu¢ny objem pyridoxalfosfatu po suplementacii vyrazne klesa, ale polcas sa
nemeni. Plazmaticky klirens pyridoxalfosfatu preto zavisi od individualneho stavu vitaminu Be.

Elimindcia
Neaktivne metabolity sa vylucuju mo¢om. Ked’ sa davka zvySuje, proporcionalne vicsie mnozstva sa
vyluéujua v nezmenenej forme mocom.

Vitamin B>

Absorpcia

Absorpcia z tenkého ¢reva prebieha dvoma mechanizmami:

- aktivnym: véizbou na vnitorny faktor (glykoprotein vylucovany zaludocnou sliznicou)

- pasivnym prietokom do krvi nezavisle od vnatorného faktora. Tymto spdsobom sa absorbuje len
mala ¢ast’ vitaminu pritomného v potrave, hoci tento proces sa stava Coraz dolezitej§im pri vacsich
mnozstvach, ako su tie, ktoré sa pouzivaju terapeuticky.

Absorpcia je zhorSend u pacientov s absenciou vnutorného faktora, s malabsorpénym syndromom alebo s

ochorenim ¢i abnormalitou ¢reva, alebo po gastrektomii.

Distribucia
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Specifické plazmatické proteiny nazyvané , transkobalaminy* sa podiel'aji na rychlom transporte
kobalaminov do tkaniv. Vitamin B, sa uklada hlavne v peceni, dennéd potreba je priblizne 1 pg. Rychlost’
obratu je 2,5 ug vitaminu By za den alebo 0,05 % z celkového mnoZzstva ulozen¢ho v tele.

Vitamin By, je vynimoc¢ny vitamin skupiny B, pretoze sa mdze ukladat’ vo vyznamnych mnozstvach,
najmé v peceni a obli¢kach.

Vitamin B sa distribuuje do 'udského mlieka a prechadza hematoencefalickou bariérou a placentarnou
bariérou.

Kobalamin prechadza placentou a distribuuje sa do 'udského mlieka.

Biotransformacia
V krvi sa vitamin B> vo vel’kej miere viaze na transkobalaminy. Podlieha rozsiahlej enterohepatalne;j
recirkulacii.

Eliminacia

Cast’ davky sa vyluéuje mo¢om, vi¢sina pocas prvych 8 hodin; vylu¢ovanie mo¢om vsak predstavuje len
malu Cast’ redukcie celkovych telesnych zdsob ziskanych stravou.

Vitamin B, sa vylucuje prevazne do ZICe a z vacsej Casti sa reabsorbuje enterohepatalnou cirkulaciou.

Iné Specidlne populdcie

Porucha funkcie obliciek

U uremickych pacientov sa méze vyskytnat’ nedostatok vitaminov rozpustnych vo vode, najmé z dévodu
obmedzeného prijmu a straty pocas chronickej hemodialyzy a peritonealnej dialyzy.

Porucha funkcie pecene

Ukazalo sa, ze suplementécia tiaminom zlepSuje vyuzitie glukozy u cirhotickych pacientov s
hyperglykémiou.

Pacienti s cirhdzou a inymi ochoreniami pecene maju ¢asto nizsie koncentracie pyridoxal-5'-fosfatu v
plazme.

Pacienti s nadmernou konzumaciou alkoholu

Metabolizmus vitaminu B; je obzvlast citlivy na nadmernu konzumaéciu alkoholu, pretoze alkohol znizuje
vstrebavanie vitaminu B a zvysuje jeho vyluovanie. Alkohol tiez inhibuje aktivaciu vitaminu B na jeho
koenzym vo forme tiaminpyrofosfatového esteru.

Jedinci s chronickym abtizom alkoholu maju Casto znizené plazmatické hladiny pyridoxal-5'-fosfatu.

Starsi 'udia

U starsich I'udi bol popisany nizky stav vitaminu B, ale neexistuje jasny dékaz o abnormalnej hladine
vitaminu Bs u starSich l'udi.

Absorpcia vitaminu B, viazaného na bielkoviny je u starSich I'udi znizen4; preto sa odhaduje, ze
nedostatok vitaminu By, postihuje 10 % az 15 % l'udi starSich ako 60 rokov.

Iné Specialne populacie
Neexistuju dokazy o tom, Ze by sa farmakokinetické udaje pre vitaminy Bj, Bsa B lisili v pediatricke;j
populdcii, u obéznych pacientov.

53 Predklinické udaje o bezpecnosti

Udaje z predklinickych $tadii st neuplné. Dostupné predklinické Gidaje o vitamine B1 a vitamine B12
ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych s§tadii bezpe¢nosti, toxicity po opakovanom podavani,
genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukénej toxicity a vyvinu neodhalili Ziadne osobitné riziko
pre l'udi.

U samcov potkanov viedlo dlhodobé podavanie vel'mi vysokych davok vitaminu B¢ k po§kodeniu
spermatogenézy.
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Dlhodobé podavanie vysokych davok vitaminu Bg viedlo u psov k degeneracii a strate axénov a myelinu a u
potkanov k senzorickej denervécii a sekundarnej degeneracii nervov.
6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Jadro tablety: Celul6za, mikrokrystalicka
Stearat horecnaty
Povidon K30
Predzelatinovany modifikovany Skrob
Citrat sodny
Monohydrat kyseliny citronovej
Oxid kremicity, koloidny, bezvody
Obal tablety:  Poly(vinylalkohol)
Makrogol a polyvinylalkohol vrublovany, kopolymér
Mastenec
Oxid titanicity (E 171)
Glycerol-monokaprylokaprat
6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né.
6.3 Cas pouzitePnosti
18 mesiacov
6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
6.5 Druh obalu a obsah balenia
Blistre pozostavajuce zo spodnej folie tvarovatelnej za studena (oPA/Al/PVC) laminovanej hlinikovymi
platmi (krycia folia) s 20, 50 alebo 100 filmom obalenymi tabletami.
Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

G.L. Pharma GmbH
Schlossplatz 1

8502 Lannach
Rakusko

8. REGISTRACNE CISLO
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