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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Neurogamma 100 mg/100 mg obalené tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna obalena tableta obsahuje benfotiaminum 100 mg a pyridoxini hydrochloridum 100 mg
Pomocna latka se zndmym ucinkem: jedna obalené tableta obsahuje 92,399 mg sacharézy a 0,67 mg
sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Obalena tableta

Bilé, kulaté bikonvexni obalené tablety s hladkym povrchem.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Lécba systémovych neurologickych onemocnéni vyvolanych klinickym nedostatkem vitaminu B; a
Be.

4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani

Pediatricka populace
Nejsou dostupné zadné udaje o pripravku Neurogamma tykajici se déti a dospivajicich.

Dospeli
Pokud neni pfedepséano jinak, uzivaji dospéli 1 tabletu pfipravku Neurogamma denné. V akutnich
stavech je mozné zvysit davku az na 3x denné 1 tabletu piipravku Neurogamma.

Starsi pacienti
Podle dostupnych klinickych a farmakokinetickych tidaji zadna Gprava davky neni nutna.

Porucha funkce jater
Bezpecnost a ucinnost u pacientil s poruchou funkce jater nebyla stanovena.

Porucha funkce ledvin
Pro doporuceni ohledné davkovani u pacientd s poruchou funkce ledvin nejsou k dispozici
odpovidajici tdaje.

Délka trvani lecby
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Po 4 tydnech ma 1ékar rozhodnout, zda je zvySena davka vitamind Be a B; (3x denné 1 tableta) nadale
nutna. Podle potieby se ma davka snizit na 1 tabletu pfipravku Neurogamma denné, aby se sniZilo
riziko neuropatii spojenych s vitaminem Bé.

Zpusob podani

Peroralni podani
Obalena tableta se ma polknout celé a zapit dostatecnym mnozstvim tekutiny.

4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na 1é¢ivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
- Tghotenstvi (viz bod 4.6).

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti
Podavani ptipravku Neurogamma po dobu del$i nez 6 mésici miize zptlisobit neuropatie.

Jedna obalena tableta obsahuje 92,399 mg sachar6zy. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy
s intoleranci fruktdzy, malabsorpci glukozy a galaktdzy nebo se sachardzo-izomaltazovou deficienci
nemaji tento piipravek uzivat.

Tento 1écivy piipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné obalené tablet¢, to
znamena, Ze je v podstate ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

- Terapeutické davky vitaminu B¢ mohou snizit uc¢innost L-dopy.

- Soucasné podavani antagonistll pyridoxinu (napf. hydralazinu, isoniazidu (INH), D-penicilaminu,
cykloserinu), alkoholu a dlouhodobé uzivani peroralnich kontraceptiv obsahujicich estrogeny muize
vést k nedostatku vitaminu Be.

- Thiamin se deaktivuje 5-fluorouracilem, protoze 5-fluorouracil kompetitivné inhibuje fosforylaci
thiaminu na thiaminpyrofosfat.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Doporucena denni davka v téhotenstvi je 0,9—1,8 mg vitaminu B; a 1,2 — 2,0 mg vitamin Bs. Nebylo
dosud prokézano, ze by podavani vyssich nez doporuc¢enych dennich davek bylo bezpecné. Proto je
pripravek Neurogamma v té¢hotenstvi kontraindikovan.

Kojeni

Doporucend denni davka v obdobi kojeni je 1,0—1,8 mg vitaminu B a 1,2 — 2,0 mg vitamin Be.
Vitaminy B a Bs se vylucuji do matefského mléka. Ve studiich na zvifatech mohly vysoké davky
vitaminu Bs potlacit tvorbu matetfského mléka. Bezpecnost doporuc¢enych davek ptipravku
Neurogamma v obdobi kojeni nebyla stanovena. Proto ma byt vzdy peclivé zvaZzen pomér piinosti a
rizik. Davky vitaminu Be az do 25 mg/den nevzbuzuji zadné bezpe¢nostni obavy tykajici se matky
nebo novorozence.

Fertilita
Nejsou dostupné klinické udaje o vlivu vitaminti B a B¢ na fertilitu. Viz bod 5.3.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Ptipravek Neurogamma nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat

stroje.
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4.8 Nezadouci ucinky
Pro hodnoceni vyskytu nezadoucich ucinki je pouzita nasledujici klasifikace jejich frekvence:

Velmi Casté: (21/10)

Casté: (=1/100 az <1/10)

Meéné casté: (=1/1 000 az < 1/100)

Vzacné: (>1/10 000 az < 1/1 000)

Velmi vzacné: (< 1/10 000)

Neni znamo (z dostupnych udajii nelze urcit)

Poruchy imunitniho systému:
Velmi vzacné: Mohou se vyskytnout ojedinélé piipady hypersenzitivni reakce jako jsou kozni
reakce (kopfivka, exantém) a Sokové stavy

Poruchy nervového systemu:
Neni znamo: Dlouhodobé pouzivani po dobu del$i nez 6 mesicti mize zptsobit periferni senzorické
neuropatie (viz bod 4.4).

Gastrointestinalni poruchy:

Velmi vzacné: v klinickych studiich benfotiaminu byly v ojedinélych ptipadech zaznamenany
gastrointestinalni poruchy jako je nauzea a dal$i gastrointestinalni obtize (nadymani, prijem, zacpa,
bolest bricha).

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dulezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Pifiznaky pifedavkovani
S ohledem na Siroké terapeutické rozmezi se pii peroradlnim podavani benfotiaminu zadné projevy
predavkovani neocekavaji.

Vysoké davky vitaminu B (vyssi nez 1 g/den) mohou i pfi kratkodobém podéavani vést

k neurotoxickym tc¢inktim. Také davky 100 mg/den mohu vest k neuropatiim, pokud jsou podavany
po dobu delsi nez 6 mésici.

Ptedavkovani se obvykle projevuje jako senzorické polyneuropatie, pfipadné s ataxii. Extrémné
vysoké davky se mohou projevit jako kfece. U novorozenct a kojencti miize nastat hluboky utlum,
hypotonie a respiracni poruchy (dyspnoe, apnoe).

Lécba predavkovani

Po poziti davek pyridoxin-hydrochloridu vyssich nez 150 mg/kg t€lesné hmotnosti se doporucuje
vyvolat zvraceni a podat aktivni uhli. Zvraceni je nejucinnéjsi béhem prvnich 30 minut po poziti,
nicméné mohou byt nutna i dalsi 1écebna opatieni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
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5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Vitaminy; Vitamin B1 v kombinaci s vitaminem Be a/nebo Bi»
ATC kod: A11DB

Benfotiamin

Benfotiamin, prolécivo thiaminu (vitamin B;), se Gcastni dvou hlavnich typ metabolickych reakci:
dekarboxylace a-ketokyselin (napf. pyruvatu, a-ketoglutaratu a rozvétvenych ketokyselin) a
transketolace (napf. u hexo6za- a pentdzafosfatil). Proto je hlavni fyziologickou roli thiaminu funkce
koenzymu metabolismu cukri, kde je TPP potiebny na n€kolika stupnich pfi glykolyze k ziskavani
energie. Kromeé své metabolické role koenzymu hraje thiamin roli v neurotransmiterové funkci a

v nervovém vedeni. Ve vysokych davkéch potlacuje thiamin pienos nervového vzruchu a miize tedy
mit analgetické ucinky.

Casna stadia nedostatku thiaminu mohou byt doprovézena nespecifickymi piiznaky, které mohou byt
prehlédnuty nebo snadno $patné interpretovany. Klinické zndmky nedostatku zahrnuji nechutenstvi;
ubyvani na vaze; dusevni zmény, jako je apatie, zhorSeni kratkodobé paméti, zmatenost a
podrazdénost; svalova slabost a kardiovaskuldrni ti¢inky, jako je zvétSené srdce. Funk¢énimi nasledky
tézkého nedostatku thiaminu je srde¢ni selhani, svalova slabost, periferni a centralni neuropatie.
Klinické projevy beri-beri (t€zky nedostatek thiaminu) se méni s vékem. U dospélych se miize projevit
sucha (paralyticka nebo nervova), vlhka (srde¢ni) nebo cerebralni (Wernickeho-Korsakoviiv syndrom)
formy beri-beri.

Pyridoxin-hydrochlorid

Pyridoxin-hydrochlorid je vitamin Bs. Pfeméiuje se na pyridoxalfosfat, ktery je koenzymem v fad¢
metabolickych transformaci: dekarboxylace aminokyselin davajici aminy, z nichz mnohé jsou
dilezitymi neurotransmitery a hormony; transaminace aminokyselin na ketokyseliny, které se poté
oxiduji a vyuzivaji jako metabolické palivo; fosforolytické Stépeni glykogenu na glukdsa-1-fosfat;
tvorba kyseliny alfa-aminolevulinové, coz je prekurzor hemu; a dekarboxylace fosfatidylserinu na
fosfatidylethanolamin pii syntéze fosfolipidu.

Klinickymi ptiznaky nedostatku vitaminu Bg jsou poruchy periferniho Citi a neuritida a atlum
centralniho systému, zmatenost, zvySena podrazdénost a nespavost. I jen marginalni nedostatek muize
ovlivnit enzymy ucastnici se metabolismu n¢kolika mozkovych neurotransmiterd
(5-hydroxytryptaminu, kyseliny a-aminomaselné). U malych déti vyvolava nedostatek pyridoxinu
zachvaty kieci.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Benfotiamin

Absorpce

Na rozdil od ve vod¢ rozpustnych derivatd thiaminu se benfotiamin absorbuje pasivni difuzi
zejména v duodenu. Absorpce je imérna davce, coz vede k vyssim koncentracim v krvi a tkanich,
nez jsou ekvimolarni mnozstvi thiaminu, i kdyz se podavaji komparativné nizké davky.
Benfotiamin je prolé¢ivo, ve kterém je thiazolovy kruh, ktery odpovida za vitaminové vlastnosti,
béhem pasaze slizni¢ni bariérou uzavien. V tucich rozpustny S-benzoylthiamin vznika disociaci
monofosfatové skupiny benfotiamin ve stfevni sliznici.

Distribuce

Celkovy obsah thiaminu v téle je okolo 30 mg. V krvi je 75 % v erytrocytech, 15 % v leukocytech
a 10 % v plasmé¢. Vétsina thiaminu je ve formé thiamindifosfatu (okolo 80 %), pfi¢emz
thiamintrifosfat tvoii az 5 az 10 % a thiamin a thiaminmonofosfat zbytek. Tyto ¢tyfi formy se
mohou pfeménovat jedna v druhou.

Biotransformace
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S-benzoylthiamin se transformuje na O-benzoylthiamin a na thiamin enzymatickou debenzoylaci
zavislou na pH a nezavislou na dalSich enzymech. Thiamin se v tkanich rychle pfeménuje na
difosfatové a v mensi mife na trifosfatové estery. VSechen thiamin presahujici potfeby tkani a
vazebnou a skladovaci kapacitu je rychle vylou¢en do mo¢i ve volné formé.

Eliminace
Thiamin se vylu¢uje do moci. Polocas thiaminu v téle je 9,5 az 18,5 dne. Vedle volného thiaminu a
malého mnozstvi thiamindifosfatu a thiamindisulfidu byl popsano okolo 20 metabolitii thiaminu.

Pyridoxin-hydrochlorid

Absorpce

Fosforylované formy vitaminu B v potrave se v tenkém stievé enzymaticky hydrolyzuji a pasivni
difuzi se absorbuji jako pyridoxin, pyridoxal a pyridoxamin. Rozsah absorpce se po resekci
zaludku nebo u pacientli s malabsorpénim syndromem snizuje. V tra¢niku k zadné absorpci
nedochdazi.

Distribuce

Pyridoxin-hydrochlorid se v krevni plasmé nachézi z asi 60 % jako pyridoxal-5’-fosfat (PLP),

z 15 % jako pyridoxin (PN) a ze 14 % jako pyridoxal (PL) a z v&tsi ¢asti je vdzan na albumin.
Transportni formou je PL. K prostupu ptes bunéénou membranu se PLP navazany na albumin
hydrolyzuje alkalickymi fosfatazami na PL. V erytrocytech je PLP navazan zejména na
hemoglobin. Hlavnim orgédnem, kde dochazi k transformaci PN a pyridoxaminu pfijatého

v potrave, jsou jatra. Vitamin Bg se skladuje v jatrech, pficemz okolo 50 % je rovnéZ piitomno ve
svalech, kde je navazano na glykogenfosforylazu. PN je rovnéz skladovan v mozku, kde k ptijmu
dochazi prostfednictvim saturovatelného procesu. Bylo prokazano, Ze plasmatické hladiny PN
vitamert uzce odrazeji koncentrace PN v jatrech. Celkova télesna zdsoba u dospélych je mezi 6 a
27 mg. V tkanich jsou tii formy vitaminu Bg ptitomny hlavn¢ jako 5-fosforylované derivaty PL a
pyridoxaminu. Vazba na proteiny hraje v distribuci a eliminaci metabolit vitaminu Bs dominantni
roli. PLP je v plasmé témé&f upln€ navazan na proteiny, zatimco PL je navazan pouze ¢astecné a PN
je zcela volny.

Biotransformace

Po peroralnim podani podstupuje pyridoxin-hydrochlorid v jatrech vyznamnou metabolizaci na
pyridoxalfosfat, pyridoxaminfosfat a kyselinu 4-pyridoxovou. VétSina absorbovaného
nefosforylovaného vitaminu B6 jde do jater. PN, PL a PM se PL kinazou konverguji na PNP, PLP
a PMP. PNP, ktery se normalné€ nachazi pouze ve velmi nizkych koncentracich, a PMP se oxiduji
na PLP prostiednictvim PNP oxidazy. PMP rovnéz vznika z PLP prostfednictvim
transaminazovych reakci. PLP je v tkanich navazan na rizné proteiny; coz jej chrani pied
pusobenim fosfataz.

Eliminace

Hlavni cestou eliminace vitaminu Beje renalni exkrece. Pyridoxal se v jatrech oxiduje za vzniku
kyseliny 4-pyridoxové, ktera tvoifi 64 % davky vyloucené moci. Pyridoxin-hydrochlorid se také
vylucuje do moci, ale pyridoxal samotny se reabsorbuje v rendlnich tubulech.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Predklinické udaje, které by byly relevantni pro piedepisujici 1ékate a doplnily udaje jiz uvedené
predchozich bodech Souhrnu udajii o ptipravku, nejsou k dispozici.

Reprodukcni toxicita
Vitaminy B; a B¢ mohou prostupovat placentou, pfi¢emz fetalni koncentrace jsou vyssi nez
koncentrace u matky. Vysledky studii reprodukéni toxicity vitaminid By a Bs nejsou k dispozici.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
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6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety:

koloidni bezvody oxid kfemicity
mikrokrystalicka celulosa

sodna sul kroskarmelosy

povidon K30

mastek

castecné vyssi nasycené acylglyceroly.

Potahova vrstva tablety:

Selak, (obsahuje triethyl-citrat, povidon K30)
sacharoza

uhlicitan vapenaty

mastek

povidon K30

koloidni bezvody oxid kiemicity
arabska klovatina

kukufi¢ny skrob

oxid titanicity (E171)

makrogol 6000

glycerol 85%

polysorbat 80

montanglykolovy vosk.

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

5 let

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Bezbarvé prithledné PVC/PVDC/AL blistry.

Baleni po 30, 60 a 100 obalenych tabletach.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku
Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Worwag Pharma GmbH & Co. KG

Flugfeld-Allee 24

71034 Boblingen

Némecko
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8. REGISTRACNI CISLO

86/829/15-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 27. 2. 2019

10. DATUM REVIZE TEXTU

18. 10. 2021
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