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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neuromultivit Neuro comprimate filmate

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat filmat contine:

Benfotiamina (vitamina B;) 40 mg

Piridoxina 74,1 mg (vitamina Bg), echivalent cu clorhidrat de piridoxind 90 mg
Cianocobalamind (vitamina B12) 0,25 mg

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimat filmat

Comprimatele filmate sunt de culoare alba pana la aproape alba, rotunde si biconvexe, fara
linie mediand, cu un diametru de aproximativ 8,03 mm =+ 0,2 mm si o grosime de aproximativ 4,7
mm= 0,5 mm .

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Tratamentul deficitului dovedit de vitamina Bi, Be si B12 cu scopul de a preveni sau trata tulburari
neurologice (de exemplu, polineuropatii).
Neuromultivit Neuro este indicat la adulti.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

1 comprimat filmat pe zi

In stari acute, poate fi necesar pentru tratament pana la 1 comprimat filmat de trei ori pe zi, in cazul in care
tulburarile neurologice (de exemplu, polineuropatii) sunt deja prezente.

Copii si adolescenti
Siguranta pentru utilizarea Neuromultivit Neuro la copii si adolescenti nu a fost stabilita Inca.

Insuficienta renald/hepatica §i varstnici
Nu este necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta renald sau hepatica si la varstnici.

Durata de administrare
In functie de cauza deficitului, de tabloul clinic si succesul terapeutic, tratamentul trebuie reevaluat dupa 4
saptamani.




Mod de administrare

Administrare orala.

Comprimatele filmate pot fi luate cu sau fara alimente, cu o cantitate suficienta de lichid, in orice
moment al zilei.

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substantele active sau la oricare dintre excipientii mentionati la pct. 6.1.
4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Administrarea pe termen lung (mai mult de 6 luni) de doze mari de piridoxind poate cauza neuropatie
periferica (vezi pct. 4.8 si 4.9).

Acest medicament contine mai putin de 1mmol sodiu (23 mg) per comprimat filmat, adica practic ,,nu
contine sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Vitamina B,
Consumul concomitent de alcool scade absorbtia tiaminei si afecteaza negativ capacitatea de stocare si
metabolizarea acesteia.

Pacientii tratati cu 5-flourouracil sau medicamente similare impotriva cancerului, pot dezvolta
deficit de vitamina B;.

Vitamina Bs

Dozele zilnice mari de piridoxina pot reduce concentratiile din sange ale unor medicamente antiepileptice.
Utilizarea concomitenta de carbamazepina, fenitoina, fenobarbital sau primidone trebuie monitorizata, daca
se utilizeaza doze mari de piridoxina.

Utilizarea concomitenta de antagonisti ai piridoxinei (de exemplu, hidralazina, izoniazidd, D-penicilamina,
cicloserind) poate duce la deficit de vitamina Bs. Contraceptivele orale pot creste, de asemenea, necesarul de
piridoxina.

Dacé levodopa este administratd concomitent, vitamina B6 poate scadea efectul dopa. Cu toate acestea,
aceasta interactiune nu apare cand levodopa este administrata cu inhibitorii ai dopa-decarboxilazei, carbidopa
sau benserazida, asa cum este practica clinica obisnuitd In prezent. Prin urmare, in majoritatea cazurilor,
aceasta interactiune nu are semnificatie clinica.

Piridoxina reduce activitatea, dar si neurotoxicitatea altretaminei.

Vitamina B,

Absorbtia vitaminei B, din tractul gastrointestinal poate fi redusd de neomicina, acid aminosalicilic,
antagonisti ai histaminei H2 (cum ar fi cimetidina, famotidina, nizatidina, roxatidina si ranitidina), omeprazol
si colchicina.

Concentratiile serice de vitamina B> pot fi scazute prin utilizarea contraceptivelor orale.

Tratamentul cu fenobarbital, pregabalin, primidona sau topiramat este asociat cu valori mai scazute de
vitamina Bi,.

Unii pacienti dependenti de alcool cu anemie megaloblastica pot raspunde la tratamentul cu vitamina B, in
ciuda valorilor serice normale de cobalamina. Prin urmare, trebuie exercitatd prudenta in interpretarea



B12.
4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina
Nu exista date sau existd o cantitate limitata de date privind utilizarea Neuromultivit Neuro la femeile
gravide. Prin urmare, femeile gravide nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Alaptarea
Nu existd date sau exista o cantitate limitata de date privind utilizarea Neuromultivit Neuro la femeile care

alapteaza. Prin urmare, femeile care alapteaza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Fertilitate
Studiile la animale au aratat o posibila toxicitate asupra functiei de reproducere indusa de vitamina Be (vezi
pct. 5.3). Nu au fost gésite pand acum indicii clinice ale unui impact negativ asupra fertilitatii.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Neuromultivit Neuro nu are nicio influenta asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.
4.8 Reactii adverse

Foarte frecvente: >1/10

Frecvente: >1/100 si <1/10

Mai putin frecvente: >1/1000 si <1/100

Rare: 1/10000 si <1/1000

Foarte rare: <1/10000

Cu frecventd necunoscutd: frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile

Clasificarea pe aparate, sisteme si
organe (MedDRA)
Tulburari ale Reactii de hipersensibilitate

. . . Foarte rare ’
sistemului imunitar

Frecventa | Reactie adversa

Neuropatie senzitiva periferica 2

Tulburari ale Cu frecventa | Cefalee

sistemului nervos necunoscuta | Parestezie

Semne ale bolii Lhermitte

Greata, balonare, diaree, constipatie, durere
abdominala

Cu frecventd | Cromaturie®

necunoscuta
1) Reactii cutanate (de exemplu, eruptie cutanata sau prurit, exantem — acneiform sau bulos) anafilaxie, febra,
urticarie, eritem facial tranzitoriu, ameteli, stare generala de rau, tremor, dispnee sau tahicardie.

Reactiile de hipersensibilitate apar in principal dupa utilizarea parenterald a vitaminei B1 sau a vitaminei
BI12.

2) In principal dupa utilizare indelungata (peste 6 luni) de doze mari de vitamina Be (vezi pct.4.4 si 4.9)

3) Colorare rosiatica a urinei, inofensiva, care poate fi alarmanta pentru pacienti.

Tulburari gastrointestinale Foarte rare

Tulburari renale si urinare

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1
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4.9 Supradozaj

Vitamina B
Deoarece benfotiamina prezinta un spectru terapeutic larg, nu sunt de asteptat simptome de supradozaj la
administrarea orala.

Vitamin B
Since benfotiamine has a wide therapeutic range, symptoms of overdose are not expected with oral dosing.

Vitamina Bs

Dozele mari de vitamina Be (200 mg pe zi, pentru perioade foarte lungi sau cateva grame pe zi pentru
apara simptome neurologice minore la doze de 100 mg/zi sau mai mari in cazul utilizarii pe durate lungi.
Totusi, pragul exact pentru aparitia efectelor adverse nu poate fi determinat din cauza variatiilor inter-

Vitamina B,

Nu sunt de asteptat simptome de supradozaj la administrarea orala.

Furnizarea excesiva de cobalamina poate fi daunatoare, deoarece suplimentarea combinata cu acid folic,
piridoxina si cobalamina la pacientii cu nefropatie diabeticd a dus la o scadere mai rapida a functiei renale si
o crestere a incidentei evenimentelor vasculare.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Vitamine, Vitamina B; in combinatie cu vitamina B si/sau vitamina Bi,, codul
ATC: A11DB.

Mecanismul de actiune

Vitamina B,

Benfotiamina, un promedicament lipo-solubil, este transformata in tiamina pirofosfat (TPP) activa biologic
in organism. TPP este implicata in unele procese importante ale metabolismului carbohidratilor. Actioneaza
ca o coenzima in conversia piruvatului in acetil CoA si in timpul transketolazei in ciclul pentozo-fosfat. Mai
mult, ea joaca un rol in timpul transformarii a-cetoglutaratului in succinil CoA in ciclul acidului citric.

Vitamina Bs

Forma activa a vitaminei B6, piridoxal 5'-fosfat, este implicata ca o coenzima In mai multe reactii enzimatice
in cadrul metabolismului aminoacizilor, carbohidratilor si lipidelor. De asemenea, este necesard pentru
formarea hemoglobinei.

Vitamina B,

Vitamina B, este implicata ca un cofactor in sinteza ADN-ului, atat in metabolismul acizilor grasi, cat si al
aminoacizilor. Este importanta in functionarea normala a sistemului nervos prin rolul sdu in sinteza mielinei
si la nivelul sistemului circulator in maturizarea globulelor rosii din maduva osoasa.

Efecte farmacodinamice

Vitaminele By, B¢ si B2 sunt esentiale pentru mentinerea sanatatii sistemului nervos.
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Toate cele trei vitamine B continute joaca un rol fundamental in sistemul nervos atat structural, cat si in
mentinerea functiilor corespunzatoare ale sistemului nervos. Combinatia lor contribuie la inducerea
reconstructiei nervilor, atat in accelerarea regenerarii tesutului nervos, cat si in refacerea functiei nervoase,
printr-o varietate de mecanisme.

Vitaminele B joaca un rol in nociceptie si pot fi utilizate pentru ameliorarea durerii si hiperalgeziei in
afectiuni dureroase, cum ar fi sindromul de tunel carpian, lumbago si neuropatii.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Vitamina B,

Absorbtie

Doar cantitéti mici de tiamina solubila Tn apd sunt bine absorbite din tractul gastrointestinal dupa
administrarea orald. Promedicamentul lipofil benfotiamina este mult mai bine absorbit decat sarurile de
tiamina solubile 1n apa.

Vitamina B1 este absorbita in intestinul subtire superior in doud moduri: prin intermediul transportorilor la
concentratii plasmatice scazute si prin difuzie pasiva la concentratii plasmatice mai mari. Transportul activ
este cel mai intens la nivelul jejunului si ileonului.

Distributie

In sange vitamina B, este distribuita intre plasma (10%) si celule (90%). Concentratia fiziologica a esterului
fosfat In sngele total este de 20 pana la 75 ug/l. Acesta este amplu distribuit in majoritatea tesuturilor
corpului si difuzeaza pe baza gradientului de concentratie in ficat, inima, rinichi si creier.

Vitamina B trece in laptele matern, si traverseaza bariera hemato-encefalica si bariera placentara.

Metabolizare

In interiorul celulei, tiamina este prezenta in principal sub forma de difosfat.

Concentratiile plasmatice maxime de tiamind sunt de aproximativ 5 ori mai mari dupa aportul de
benfotiamina, iar biodisponibilitatea este de aproximativ 3,6 ori mai mare decat cea a clorhidratului de
tiamina si mai buna decat cea a altor derivati lipofili de tiamina. Biodisponibilitatea relativa creste cel mai
mult 1n creier (crestere de 25 de ori) si in muschi (incorporare de 5 ori mai mare), dar preluarea in alte
organe, precum ficat si rinichi este, de asemenea, cu 10 pana la 40% mai buna.

Eliminare
Tiamina nu este depozitatd in organism intr-o masura semnificativa, iar cantitatile care depasesc nevoile
organismului sunt excretate nemodificate sau sub forma de metaboliti in urina.

Vitamina Bs

Absorbtie

Piridoxina, piridoxalul si piridoxamina sunt absorbite rapid din tractul gastrointestinal dupa administrarea
orala, pana la doze foarte mari. Efectul aportului alimentar concomitent asupra absorbtiei este neglijabil.

Distributie

Cea mai mare parte a fosfatului de piridoxal se leaga de proteine, in principal de albumina.

Vitamina Bs este depozitata in principal in ficat. Valori scazute ale vitaminei Bs au fost observate la
varstnici. Vitamina Bg trece in laptele matern, si traverseaza bariera hemato-encefalica si bariera placentara.

Metabolizare

Dupa absorbtie, vitamina Bg este transformata in formele active fosfat de piridoxal si fosfat de piridoxamina.
Oxidarea la acid 4-piridoxic si alti metaboliti inactivi se desfasoara in ficat.

Clearance-ul plasmatic si volumul de distributie al fosfatului de piridoxal scade semnificativ dupa
suplimentare, dar timpul de injumatatire nu se modifica. Clearance-ul plasmatic al fosfatului de piridoxal
este dependent prin urmare de statusul individual al vitaminei Be.

Eliminare



Metabolitii inactivi sunt excretati prin urina. Pe masura ce doza creste, cantitati proportional mai mari sunt
excretate nemodificate 1n urind.

Vitamina B;

Absorbtie

Absorbtia din intestinul subtire are loc prin doud mecanisme:

- activ: se leaga de factorul intrinsec (o glicoproteind secretata de mucoasa gastrica)

- flux pasiv in sdnge, independent de factorul intrinsec. O cantitate redusa din vitamina prezenta in alimente
este absorbita n acest mod, desi procesul devine din ce In ce mai important 1n cazul cantitatilor mai mari,
cum sunt cele utilizate terapeutic.

Absorbtia este afectata la pacientii cu absenta factorului intrinsec, cu sindrom de malabsorbtie sau cu boala
sau anomalie a intestinului, sau dupa gastrectomie.

Distributie

Proteinele plasmatice specifice numite ,,transcobalamine” sunt implicate in transportul rapid al
cobalaminelor catre tesuturi. Vitamina B12 este stocata in principal in ficat, necesarul zilnic ridicindu-se la
aproximativ 1 pg. Rata de turnover este de 2,5 pg vitamina B12 pe zi sau 0,05% din cantitatea totala stocata
in organism.

Vitamina B este o vitamina B exceptionald, deoarece poate fi stocata in cantititi semnificative, 1n special in
ficat si rinichi.

Vitamina B, este distribuitd in laptele matern si traverseaza bariera hemato-encefalica si bariera placentara.
Cobalamina traverseaza placenta si este distribuita in laptele matern.

Metabolizare
In sange, vitamina B, este legata in mare masura de transcobalamine. Este supusa unei reciclari
enterohepatice extinse.

Eliminare

O parte dintr-o doza este excretatd prin urind, cea mai mare parte In primele 8 ore; excretia urinard, totusi,
reprezintd doar o mica parte din reducerea rezervelor totale ale corpului dobandite prin mijloace alimentare.
Vitamina B este secretatd in principal in bild si In cea mai mare parte reabsorbita prin circulatia
enterohepatica.

Alte grupe speciale de populatie

Insuficienta renald

Deficitele de vitamine solubile in apa pot aparea la pacientii uremici, in principal din cauza aportului limitat
si a pierderilor din timpul hemodializei cronice si a dializei peritoneale.

Insuficienta hepatica

S-a demonstrat cd suplimentarea cu tiamind Imbunétateste utilizarea glucozei la pacientii cirotici cu
hiperglicemie.

Pacientii cu ciroza si alte boli hepatice au adesea concentratii plasmatice mai mici de piridoxal 5’-fosfat.

Pacienti cu consum excesiv de alcool

Metabolismul vitaminei B; este deosebit de sensibil in caz de consum excesiv de alcool, deoarece alcoolul
scade absorbtia vitaminei B; si creste excretia acesteia. Alcoolul inhiba, de asemenea, activarea vitaminei B,
la forma sa de coenzima, ester pirofosfat de tiamina.

Persoanele cu abuz cronic de alcool au adesea concentratii plasmatice reduse de piridoxal 5’-fosfat.

Varstnici

Valori reduse ale vitaminei Be au fost descrise la varstnici, dar nu existda dovezi clare pentru un status
anormal al vitaminei B la varstnici.

Absorbtia vitaminei B, legatd de proteine este scazuta la varstnici; astfel, se estimeaza ca deficitul de
vitamina B, afecteaza 10% pana la 15% dintre persoanele cu varsta peste 60 de ani.



Alte populatii speciale
Nu exista nicio dovada cd datele farmacocinetice pentru vitaminele B, B¢ si B> difera la copii si adolescenti,
pacienti obezi.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele din studiile non-clinice sunt incomplete. Datele non-clinice disponibile pentru vitamina By si
vitamina B> nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale de
farmacologie de siguranta, toxicitate dupa doze repetate, genotoxicitate, potential carcinogen,
toxicitate asupra functiei de reproducere si dezvoltarii.

La sobolani masculi, administrarea pe termen lung a dozelor foarte mari de vitamina B¢ a dus la
afectarea spermatogenezei.

Administrarea pe termen lung si in doze mari de vitamina Be a dus la degenerarea si pierderea
axonilor si a mielinei la caini si denervare senzoriald si degenerare secundara a nervilor la sobolani.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleul comprimatului :
- celuloza microcristalina
- stearat de magneziu
- povidond K30
- amidon modificat pregelatinizat
- citrat de sodiu
- acid citric monohidrat
- dioxid de siliciu coloidal anhidru

Film de acoperire:
- alcool polivinilic
- Copolimer grefat de alcool polivinilic si polietilenglicol
- talc
- dioxid de titan (E171)
- monocaprilocaprat de glicerol
6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate
18 luni
6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A nu se pastra la temperaturi peste 25°C.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Blistere din oPA-AI-PVC laminate cu foi de aluminiu (folie de acoperire) cu 20, 50 sau 100 de comprimate
filmate.



Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.
6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.
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