Gebrauchsinformation: Information fir Anwender

Cernevit

Zur Anwendung bei Erwachsenen und Kindern ab defendeten 11. Lebensjahr

Lesen Sie die gesamte Packungsbeilage sorgfaltigrclo, bevor Sie mit der Anwendung dieses
Arzneimittels beginnen.

» Heben Sie die Packungsbeilage auf. Vielleicht ngiti8ie diese spater nochmals lesen.

» Wenn Sie weitere Fragen haben, wenden Sie sichran Arzt, Apotheker oder das medizinisch
Fachpersonal.

[¢)

» Dieses Arzneimittel wurde Ihnen personlich versitiae. Geben Sie es nicht an Dritte weiter. Els
kann anderen Menschen schaden, auch wenn diegkigieen Beschwerden haben wie Sie.

* Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie sithran Arzt, Apotheker oder das
medizinische Fachpersonal. Dies gilt auch fiir Nelekungen, die nicht in dieser
Packungsbeilage angegeben sind. Siehe Abschnitt 4.

Was in dieser Packungsbeilage steht:

Was ist Cernevit und wofir wird es angewendet?

Was sollten Sie vor der Anwendung von Cernesdétdnten?
Wie wird Cernevit angewendet?

Welche Nebenwirkungen sind moglich?

Wie ist Cernevit aufzubewahren?

Inhalt der Packung und weitere Informationen

ouhrwNE

1. Was ist Cernevit und woflr wird es angewendet?

Cernevit ist ein Multivitaminpraparat das zur Deicgudes taglichen Bedarfs von Erwachsenen und
Kindern Uber 11 Jahren als entsprechende Vitamitzigngewendet wird, sofern die orale Gabe
kontraindiziert oder nicht méglich ist und eineafitinsubstitution im Rahmen einer parenteralen
Ernéhrung erforderlich ist.

2. Was sollten Sie vor der Anwendung von Cernevit behten?

Gegenanzeigen sind Krankheiten oder Umstande dmeirdbestimmte Arzneimittel nicht oder nur
nach sorgfaltiger Prufung durch den Arzt angewenggten durfen, da hier im Allgemeinen der zu
erwartende Nutzen in keinem gulinstigen Verhaltnisimem moglichen Schaden steht. Damit der Arzt
sorgfaltig prifen kann, ob Gegenanzeigen bestehass er Giber Vorerkrankungen,
Begleiterkrankungen, eine gleichzeitige andere Bdhang sowie Uber Ihre besonderen
Lebensumstédnde und Gewohnheiten unterrichtet wefBegenanzeigen kénnen auch erst nach
Beginn der Behandlung mit diesem Arzneimittel aifin oder bekannt werden. Auch in solchen
Féallen sollten sie Ihren Arzt informieren.

Cernevit darf nicht angewendet werden,

« wenn Sie allergisch gegen einen der Wirkstoffe @ileen der in Abschnitt 6 genannten
sonstigen Bestandteile dieses Arzneimittels siedphders Vitamin B Sojaprotein oder
Erdnussprotein.

« Dbei einer Hypervitaminoseines der in Cernevit enthaltenen Vitamine



* bei Kindern unter 11 Jahren

Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen

Bitte sprechen Sie mit lhrem Arzt, Apotheker odemdmedizinischen Fachpersonal, bevor Sie
Cernevit erhalten,

- wenn Sie an einer Nierenerkrankung leiden,

- wenn Sie eine Lebererkrankung haben

- wenn Sie Krebs haben,

- wenn Sie ein Kurzdarmsyndrom haben,

- wenn Sie Mukoviszidose haben,

- wenn Sie Vitamine aus anderen Quellen einnehmeB. @us vitaminhaltigen
Erganzungsmitteln),

- wenn Sie wissen, dass Sie Vitamin B12-Mangel haben,

- wenn Sie Diabetiker sind (Cernevit kann die gemessdlutzuckerspiegel beeinflussen).

Uberempfindlichkeitsreaktionen

Leichte bis schwere allergische Reaktionen aul/itiemine B1, B2, B12, Folsdure und Sojabohnen-
Lecithin wurden beschrieben.

Kreuzallergische Reaktionen zwischen Soja- und &ssiproteinen wurden beobachtet.

Ihr Arzt wird Sie wéahrend der Infusion beobachtem, sicherzustellen, dass Sie die richtige Menge an
Vitaminen erhalten. Sagen Sie lhrem Arzt sofortdBesd, wenn Sie Anzeichen einer Allergie wie
Schwitzen, Fieber, Schittelfrost, Kopfschmerzemnytilasschlag, Nesselsucht, Hautrétung bemerken
oder Atemschwierigkeiten bekommetr. wird die Infusion sofort abbrechen und erforidée
MalRnahmen einleiten.

Aufgrund des Gehalts an Glykocholsaure ist bei wibdlter Verabreichung oder Langzeit-
Verabreichung von Cernevit an Patienten mit lebdirigger Gelbsucht oder deutlichen biochemischen
Anzeichen einer Cholestase eine sorgfaltige Ubdmueg der Leberfunktionen erforderlich.

Anwendung von Cernevit zusammen mit anderen Arzneiitteln

Informieren Sie lhren Arzt, wenn Sie andere Arzritgheinnehmen oder anwenden, kirzlich andere
Arzneimittel eingenommen oder angewendet haben lmersichtigen andere Arzneimittel
einzunehmen oder anzuwenden.

Sie missen besonders vorsichtig sein, wenn Siedeinfolgenden Arten von Arzneimitteln

einnehmen:

- Phenobarbital, Phenytoin, Primidon, Carbamazepatpiat (zur Behandlung von Epilepsie),

- Aspirin (zur Behandlung von Schmerzen und Entziigdai

- Chloramphenicol, Trimethoprim, Tetracyclin (zur Beklung bakterieller Infektionen),

- Deferoxamin (zur Behandlung von Eisenvergiftungraiehoher Konzentrationen von Eisen im
Kaorper),

- Efavirenz, Zidovudin, Tipranavir (zur BehandlungwdlV),

- Ethionamid, Cycloserin, Isoniazid (zur Behandluog Vuberkulose),

- Fluorpyrimidine, Raltitrexed Bexaroten (zur Behamd) von Krebs),

- Levodopa (zur Behandlung der Parkinson-Erkrankung),

- Methotrexat, Sulfasalazin, Penicillamin (zur BeHand von rheumatoider Arthritis),

- Pyrimethamin (zur Behandlung von Malaria),

- Triamteren, Hydralazin (zur Behandlung von Herzankungen),

- Phenelzine (zur Behandlung von Depressionen),



- Theophyllin (zur Behandlung von Atemwegserkrankumged Asthma),

- Warfarin (Antikoagulanz),

Schwangerschaft, Stillzeit und Fortpflanzungsféahigkit

Wenn Sie schwanger sind oder stillen, oder wenwv&imuten, schwanger zu sein oder beabsichtigen,
schwanger zu werden, fragen Sie vor der Anwendigggd Arzneimittels lhren Arzt oder Apotheker

um Rat.

Schwangerschaft

Es liegen keine hinreichenden Erfahrungen mit dewéndung von Cernevit bei Schwangeren vor.
Ihr Arzt wird Thnen diese Infusionslésung nur verabhen, wenn er dies fir notwendig halt.
Uberdosierungen sind in der Schwangerschaft wegedfahr kindlicher Missbildungen zu
vermeiden.

Stillzeit

Inhaltsstoffe/Abbauprodukte von Cernevit werdedigMuttermilch ausgeschieden. Bei
therapeutischen Dosen sind keine Auswirkungen enfgestillten Saugling zu erwarten. Cernevit
kann wahrend der Stillzeit angewendet werden.

Fortpflanzungsfahigkeit

Es liegen keine Daten zur Auswirkung von Cerneuftdie Fortpflanzungsfahigkeit bei Mannern oder
Frauen vor.

3. Wie ist Cernevit anzuwenden?

Cernevit wird durch medizinisches Fachpersonalbreiaht. Normalerweise erhalten Sie Cernevit als
Infusion in eine Vene.

Dosierungsanleitung und Art der Anwendung

Dosierungsanleitung

Soweit nicht anders verordnet, gelten folgende &asigsrichtlinien:
Erwachsene und Kinder tiber 11 Jahre: 1 Injektiansfie pro Tag.

Art der Anwendung

Zur intravendsen Infusion.

Cernevit ist ausschliel3lich zur Verwendung als Zuga Infusionsldsungen bestimmi.

Der Inhalt der Injektionsflasche wird durch Injektiund behutsames Schiitteln von

5 ml einer geeigneten Tréagerldsung aufgeldst (Wdtsénjektionszwecke).

Langsame Infusion z. B. in isotonischer Natriumallooder Glucoseldsung.

Cernevit kann bestimmten Infusionsldsungen zurrgaralen Ernahrung, die Kohlenhydrate, Fette,
Aminosauren und Elektrolyte enthalten, zugesetztere Zuvor ist jedoch die Kompatibilitat und
Stabilitat mit der entsprechenden Losung sicheellest

Auflésung und Zusatz zur Infusionslésung missenitialmar vor Verabreichung erfolgen.

Wenn Sie weitere Fragen zur Anwendung des Arznahaihaben, fragen Sie lhren Arzt oder
Apotheker.



Wenn eine gréRere Menge angewendet wurde als beatigigt

Im angegebenen Dosisbereich ist mit einer Uberdasienicht zu rechnen.
Anzeichen einer Uberdosierung kénnen Ubelkeit uridehen, Kopfschmerzen, Verwirrtheit und
Hautabschuppungen sein.

Wenn Sie eines dieser Anzeichen einer Uberdosidpanterken, wenden Sie sich an Ihren Arzt.
4.  Welche Nebenwirkungen sind mdglich

Wie alle Arzneimittel kann auch dieses Arzneimittiebenwirkungen haben, die aber nicht bei jedem
auftreten mussen.

Die folgende Nebenwirkung trat haufig auf und Bthis zu 1 von 10 Behandelten:
e Schmerzen an der Infusionsstelle

Die folgenden Nebenwirkungen traten gelegentlidhuaud betreffen bis zu 1 von 100 Behandelten:
+ Krankheitsgefiihl (Ubelkeit), Erbrechen

Die folgenden Nebenwirkungen wurden berichtet, Héafigkeit ist nicht bekannt:

« Allergische Reaktionen mit Atembeschwerden, Brustserzen, Engegefiihl im Hals,
Ausschlag, Warmegefihl, Hautrétung, Bauchbeschwendd Herzbeschwerden

* Anstieg an Vitamin A und Vitamin A bindendem Protéin Blut

¢ Geschmacksveranderung (metallischer Geschmack)

* Beschleunigter Herzschlag

¢ Beschleunigte Atmung

e Durchfall

« Erhohte Spiegel der Leberenzyme und Gallensaure

e Pruritus (Hautjucken)

* Fieber, allgemeines Unwohlsein, Reaktionen anmfesionsstelle wie Brennen,
Warmegefihl

Wenn Sie Nebenwirkungen bemerken, wenden Sie si¢hran Arzt oder das medizinische
Fachpersonal. Dies gilt auch fiir Nebenwirkungee,richt in dieser Packungsbeilage angegeben
sind.

Sie kbénnen Nebenwirkungen auch direkt dem Bundégin&ir Arzneimittel und Medizinprodukte,
Abt. Pharmakovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger Allee[3-53175 Bonn, Website: www.bfarm.de
anzeigen.

Indem Sie Nebenwirkungen melden, kénnen Sie daittagen, dass mehr Informationen tber die
Sicherheit dieses Arzneimittels zur Verfligung géstesrden.

5. Wie ist Cernevit aufzubewahren?

Bewahren Sie dieses Arzneimittel fiir Kinder unzugéglich auf.

Sie durfen dieses Arzneimittel nach Ablauf desderh Behaltnis und der auReren Umhillung
angegebenen Verfalldatums nicht mehr anwenDas.Verfalldatum bezieht sich auf den letzten Tag

des Monats.

Der Zusatz zur Infusionslosung muss unmittelbarvenabreichung erfolgen!



Nach Auflésung darf eine in der Infusionsflascherguell verbleibende Restmenge nicht aufgehoben
werden, sondern muss sofort verworfen werden!

Nicht tber 25 °C lagern.

Vor Licht schitzen.

Injektionsflasche im Umkarton aufbewahren, um deralt vor Licht zu schiitzen.

Die chemische und physikalische Stabilitat der gebsfertigen Zubereitung wurde fiir

24 Stunden bei 25 °C nachgewiesen. Aus mikrobistdgir Sicht sollte die gebrauchsfertige
Zubereitung sofort verwendet werden.

Wenn die gebrauchsfertige Zubereitung nicht sofertvendet wird, ist der Anwender fiir die Dauer
und die Bedingungen der Aufbewahrung verantwortl®bfern die Herstellung der gebrauchsfertigen
Zubereitung nicht unter kontrollierten und validesr aseptischen Bedingungen erfolgt, ist dieset nich
l&anger als 24 Stunden bei 2 °C bis 8 °C aufzubesvahr

6. Inhalt der Packung und weitere Informationen

Was Cernevit enthalt:

Eine Injektionsflasche mit 750 mg Pulver zur Hdistey einer Infusionslésung (Lyophilisat) enthalt:

Die Wirkstoffe sind:

Retinolpalmita 1,92¢ mg
entsprechend Retinol, Vitamin 1,05(C mg
3500 ILE.
Cholecalciferc 0,005¢ mg
entsprechend Vitamind 220 I.E.
a-Tocopherol 10,20 mg
entsprechend Vitamin 11,2C lL.E.
Ascorbinsaur 12t mg
Cocarboxylase 4 >0 (Thiaminpyrophosphe 5,8( mg
entsprechend Thiamin, Vitamin B 3,51 mg
Riboflavin-5'-phosphat,
Mononatriumsalz 2 kO 5,67 mg
entsprechend Riboflavin, VitaminB 4,14 mg
Pyridoxinhydrochlorid 5,50 mg
entsprechend Pyridoxin, VitaminsB 4,53 mg
Cyanocobalami 0,00¢ mg
Folsaur: 0,41« mg
Dexpanthenc 16,1¢ mg
entsprechend Pantothenséaure, Vitans 17,2¢ mg
Biotin 0,069 mg
Nicotinamid 46 mg

Die sonstigen Bestandteile sind:

Glycin



Glykocholsaure
Phospholipide aus Sojabohnen
Natriumhydroxid bzw. Salzséaure (zur pH-Einstellung)

Cernevit enthalt 24 mg (1 mmol) Natrium je Injekisflasche. Dies ist bei Patienten, die eine
natriumarme Diét einhalten missen, zu beriicksiehtig

Wie Cernevit aussieht und Inhalt der Packung:

Cernevit ist ein orange-gelber gefriergetrockn&iechen (Lyophilisat) in braunen Glasflaschen.
10 oder 4 Injektionsflaschen mit je 750 mg Puluar lHerstellung einer Infusionslésung (Lyophilisat).
Pharmazeutischer Unternehmer

Baxter Deutschland GmbH

Edisonstral3e 4

85716 Unterschlei3heim

Deutschland

Hersteller

BAXTER

Bd R. Branquart 80

7860 Lessines

Belgien

Diese Packungsbeilage wurde zuletzt tiberarbeitet ifl&rz 2018.

Die folgenden Informationen sind fiir medizinischeg-achpersonal bestimmt:

Qualitative und quantitative Zusammensetzung

Eine Injektionsflasche mit 750 mg Pulver zur Hdlstey einer Infusionslésung (Lyophilisat)

enthalt:

Wirkstoffe
Retinolpalmitat 1,925 mg
entsprechend Retinol, Vitamin A 1,050 mg

3500 ILE.

Cholecalciferol 0,0055 mg
entsprechend Vitamin 220 lL.E.
a-Tocopherol 10,20 mg
entsprechend Vitamin E 11,20 I.E.
Ascorbinséaure 125 mg
Cocarboxylase 4 #D (Thiaminpyrophosphat) 5,80 mg
entsprechend Thiamin, Vitamin B 3,51 mg
Riboflavin-5'-phospha
Mononatriumsalz 2 20 5,67 mg
entsprechend Riboflavin, Vitamin, 4,14 mg



Pyridoxinhydrochlori 5,5(C mg

entsprechend Pyridoxin, Vitamirs 4,52 mg
Cyanocobalami 0,00¢€ mg
Folsaure 0,414 mg
Dexpanthenol 16,15 mg
entsprechend Pantothensaure, Vitamin B 17,25 mg
Biotin 0,069 mg
Nicotinamid 46 mg

Sonstige BestandteileGlycin, Glykocholséure, Phospholipide aus Sojabahne
Natriumhydroxid bzw. Salzsaure (zur pH-Einstellung)

Beschreibung:

Das Pulver ist ein orange-gelber gefriergetrockni€tehen
Nach dem Auflésen hat die Losung eine gelb-oraraybd-

Dosierung und Art der Anwendung
Dosierung mit Einzel- und Tagesgaben

Soweit nicht anders verordnet, gelten folgende &asigsrichtlinien:
Erwachsene und Kinder tber 11 Jahre: 1 Injektiassfie pro Tag.

Art der Anwendung

Zur intravenosen Infusion.

Cernevit ist ausschlief3lich zur Verwendung als Zuga Infusionslésungen bestimmt.

Der Inhalt der Injektionsflasche wird durch Injektiund behutsames Schutteln von
5 ml einer geeigneten Tragerldsung aufgeldst (Wdasénjektionszwecke).

Langsame Infusion (mindestens Uber 1 bis 2 Sturde®)in isotonischer Natriumchlorid- oder
Glucoseldsung.

Cernevit kann bestimmten Infusionslésungen zurrgaralen Ernahrung, die Kohlenhydrate,
Fette, Aminosduren und Elektrolyte enthalten, zeckiing des Nahrstoffbedarfs und zur
Vorbeugung von Mangelerscheinungen und Komplik&mrugesetzt werden. Zuvor sind
jedoch die Kompatibilitdt und die Stabilitat mitrdmtsprechenden Losung sicherzustellen.

Auflésung und Zusatz zur Infusionslésung missenitielimar vor Verabreichung erfolgen.

Es muss die gesamte Vitaminzufuhr aus allen Quékeiicksichtigt werden, z. B. aus
Nahrungsmitteln, aus anderen Vitaminpraparaten ade®rzneimitteln, die Vitamine als
sonstige Bestandteile enthalten.

Um angemessene Konzentrationen aufrechtzuerhatiigssen der klinische Zustand und die
Vitaminspiegel des Patienten tGiberwacht werden.

Es ist zu bedenken, dass einige Vitamine, insbeserdle Vitamine A, Bund B, empfindlich
auf ultraviolettes Licht (direktes oder indirek@snnenlicht) reagieren. Au3erdem kann die
Konzentration der Vitamine A,:BC und E mit zunehmendem Sauerstoffgehalt in dsuhg
sinken. Diese Faktoren sind zu beachten, wenn k&igemessenen Vitaminspiegel erzielt
werden.

Gegenanzeigen



Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe, besondéesdacht auf Thiamin-
Uberempfindlichkeit. Patienten, bei denen ZeichieereThiaminintoleranz aufgetreten sind,
sollen kein Cernevit bekommen.

Bekannte Uberempfindlichkeit gegen eines der im@dt enthaltenen anderen Vitamine,
Sojaproteine/Sojaprodukte (Phospholipide sind efrsger Bestandteil und werden aus
Sojabohnen gewonnen), Erdnussproteine/Erdnusspi@cader einen der unter ,sonstige
Bestandteile" genannten Stoffe.

Hypervitaminoseines der in Cernevit enthaltenen Vitamine.

Besondere Warnhinweise und VorsichtsmafRnahmen firid Anwendung
Warnhinweise

Uberempfindlichkeitsreaktionen

e In Zusammenhang mit Cernevit, anderen Multivitaméigaraten und einzelnen Vitaminen
(u. a. mit den Vitaminen B1,.BB:> und Folsdure) wurden schwere systemische
Uberempfindlichkeitsreaktionen beschrieben. In Zus@nhang mit Cernevit und anderen
parenteralen Vitaminpraparaten wurden Reaktionénetalem Ausgang gemeldet.

* Kreuzallergische Reaktionen zwischen Soja- und &ssiproteinen wurden beobachtet.

+ In einigen Fallen konnte die Manifestation eineetémpfindlichkeitsreaktion wahrend der
intravendsen Multivitamingabe mit der Infusionsrat@usammenhang stehen. Bei
intravenoser Infusion Cernevit langsam infundieren.

+ Bei Zeichen oder Symptomen einer Uberempfindlictskeaktion die Infusion bzw. Injektion
sofort abbrechen.

Vitamintoxizité&t
+  Zur Vermeidung von Uberdosierungen und Toxizitatien der klinische Zustand und die
Vitaminblutspiegel des Patienten zu Uberwachemessndere in Hinblick auf die
Vitamine A, D und E. Dies gilt vor allem fur Patten, die zuséatzlich Vitamine aus anderen
Quellen erhalten oder Substanzen anwenden, diRidé&® flr das Auftreten einer
Vitamintoxizitat erhdhen.

« Besonders wichtig ist die Uberwachung bei einergzaitsubstitution.

Hypervitaminose, Vitamin A

¢ Ein erhohtes Risiko fir das Auftreten einer Hypeviinose des Vitamin A und einer
Vitamin A-Toxizitéat (z. B. Haut- und Knochenveramdegen, Diplopie, Zirrhose) besteht
z. B. bei:

- Patienten mit einer Protein-Mangelernahrung

— Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion (detbse Vitamin A-Substitution)

— Patienten mit eingeschrankter Leberfunktion

— Patienten von geringer Kérpergrof3e (z. B. Kinder)

— Patienten unter Langzeittherapie

« Bei Patienten, deren hepatische Vitamin A-Speideakitat erschopft ist, kann eine akute
Lebererkrankung zur Manifestation einer Vitamin Axizitat fuhren.

Refeeding-Syndrom bei parenteral erndhrten Patiente




Bei schwer mangelerndhrten Patienten kann dasiteimlder Ernéhrung ein Refeeding-Syndrom
auslosen. Dieses ist gekennzeichnet durch einehetsung von Kalium, Phosphor und
Magnesium in den Intrazellularraum, wahrend dereRainabolisch wird. Dariiber hinaus kénnen
ein Thiaminmangel und eine Fliissigkeitsretentiditreien. Durch eine sorgfaltige Uberwachung
und eine langsame Steigerung der Nahrstoffzufuhglbehzeitiger Vermeidung einer
Uberernahrung kann solchen Komplikationen vorgebaegden. Im Falle eines
Nahrstoffmangels kann eine entsprechende Substitatigebracht sein.

Prézipitate bei parenteral erndhrten Patienten

Bei parenteral erndhrten Patienten wurden Prapitaden Lungengefalien festgestellt. Einige
dieser Félle verliefen todlich. Eine Gibermafiigeaheyvon Calcium und Phosphat erhéht das
Risiko fur die Bildung von Calciumphosphat-Prazapén. Prazipitate wurden auch bei Losungen
festgestellt, die frei von Phosphatsalzen warers. Weiteren wurden distal vom integrierten Filter
Préazipitate gefunden und Verdachtsfélle einer prbildung im Blutkreislauf gemeldet.

Neben der Losung sollten auch das Infusionssetien&atheter in regelmafiigen Abstanden auf
Préazipitate kontrolliert werden.

Bei Anzeichen einer pulmonalen Atemnot die Infusatbrechen und eine medizinische
Untersuchung veranlassen.

VorsichtsmafRnahmen

Hepatische Wirkungen

« Unter der Anwendung von Cernevit empfiehlt sicreditberwachung der Leberwerte. Bei
Patienten mit hepatischem Ikterus oder Hinweiséreigue Cholestase wird eine besonders
engmaschige Uberwachung empfohlen.

Unter der Anwendung von Cernevit wurde in einigéiidn ein Anstieg der Leberwerte
beschrieben; u. a. kam es bei Patienten mit eimeiiedlichen Darmerkrankung zu einem
isolierten Anstieg der Alaninaminotransferase (ALT)

Des Weiteren wurde unter Cernevit ein Anstieg leeiKkbnzentration der Gallensduren
(insgesamt und einzeln, einschlief3lich der Glykdsduare) beschrieben.

« Esist bekannt, dass es bei einer parenteralernmmg (auch bei zusatzlicher
Vitaminsubstitution) in einigen Fallen zu Leber-du@allenerkrankungen kommen kann.
Dazu gehoren Cholestasen, die Fettleber, Fibrosérzinrhosen mit moglicherweise daraus
resultierender Leberinsuffizienz sowie Falle vorol@aystitis und Cholelithiasis. Diesen
Krankheiten liegt vermutlich eine multifaktorieligiologie zugrunde, die von Patient zu
Patient unterschiedlich sein kann. Bei auffalligaborwerten oder anderen Anzeichen einer
Leber- und Gallenerkrankung ist friihzeitig eine &stichung durch einen in der
Hepatopathologie bewanderten Arzt zu veranlassamatenziell urséachliche oder
kontribuierende Faktoren zu identifizieren und dpautische und prophylaktische
MalRnahmen einzuleiten.

Anwendung bei Patienten mit eingeschrénkter Lelné&tfan

Patienten mit eingeschrankter Leberfunktion bemitignter Umstanden eine individuell
angepasste Vitaminsubstitution.

Besondere Aufmerksamkeit gilt der Prévention eitamin A-Toxizitat, da das Vorliegen einer
Lebererkrankung mit einer erhéhten Anfalligkeit Yitamin A-Toxizitdten assoziiert ist,
insbesondere bei gleichzeitigem chronisch exzessidkoholkonsum (siehe die obigen
Abschnitte ,,Hypervitaminose, Vitamin A" und ,Hepsthe Wirkungen®).

Aufgrund des Gehaltes an Glykocholsaure, ist betefiholter Verabreichung oder Langzeit-
Verabreichung von Cernevit an Patienten mit lebdirigger Gelbsucht oder deutlichen
biochemischen Anzeichen einer Cholestase einedtiggf Uberwachung der Leberfunktionen
erforderlich.

Anwendung bei Patienten mit eingeschréankter Niengktfon




Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion begitiunter Umsténden eine individuell
angepasste Vitaminsubstitution, je nach Grad derediunktionsstérung und eventuellen
Begleiterkrankungen. Bei Patienten mit stark eingginkter Nierenfunktion ist insbesondere auf
einen angemessenen Vitamin-D-Status sowie auf diegidung einer Vitamin A-Toxizitéat zu
achten. Vitamin A-Toxizitaten kénnen bei dieseridtden unter einer niedrig dosierten Vitamin
A-Substitution und sogar ohne Substitution auftrete

Bei Langzeit-Hamodialyse-Patienten, die dreimal hgitlich eine intravendse
Multivitaminlésung mit 4 mg Pyridoxin (Vitamindp erhielten, wurden Pyridoxin-
Hypervitaminosen und -Toxizitéten (periphere Neatbpe, unwillkiirliche Bewegungen)
beschrieben.

Allgemeines Monitoring

Bei Patienten, die ihre Vitamine langere Zeit abBsBlich lber parenterale

Multivitaminlésungen beziehen, ist eine Uberwachdag klinischen Zustands und der

Vitaminspiegel erforderlich. Sicherzustellen istiivei vor allem eine angemessene Substitution

von z. B.:

« Vitamin A bei Patienten mit Dekubitus, Wunden, fernungen, Kurzdarmsyndrom oder
Mukoviszidose

« Vitamin B, bei Dialysepatienten

e Vitamin B; bei Krebspatienten

« Vitamin Bs bei Patienten mit eingeschréankter Nierenfunktion

« individuell benétigten Vitaminen, bei denen der Bddanoglicherweise aufgrund von
Arzneimittelwechselwirkungen erhoht ist (siehe Abst 4.5)

Ein Mangel an einem oder mehreren Vitaminen istld@ine spezifische Substitution zu beheben.

Bei einer Anwendung von Cernevit Uber einen Zeitraton 3 Wochen hinaus sind

Blutbildkontrollen sowie laborchemische Kontrollder Leberenzyme durchzufiihren.

Cernevit enthalt kein Vitamin K. Falls erforderljahuss dieses getrennt verabreicht werden.

Anwendung bei Patienten mit VitaminzBMangel

Wenn bei dem Patienten das Risiko fiir das Auftreteas Vitamin B-Mangels besteht und/oder
eine mehrwochige Substitution mit Cernevit geplantwird empfohlen, vor Beginn der
Substitution mit Cernevit den VitaminBStatus zu bestimmen.

Bei Vorliegen einer Vitamin B-Mangel-assoziierten Megaloblasten-Andmie kanmesanchen
Fallen schon nach einigen Anwendungstagen durctiliée Cernevit zugefihrten Mengen an
Cyanocobalamin (Vitamin B) und Folsaure zu einem Anstieg der Erythrozytehzidn
Retikulozytenzahl und des Hamoglobinwerts kommeas Ronnte einen bestehenden Vitamin
Bi1-Mangel verschleiern. Die in Cernevit enthaltenesid@yanocobalamin ist nicht hoch genug,
um einen Vitamin B-Mangel effektiv zu behandeln.

Bei einem bestehenden Vitamin:BJangel ist die alleinige Substitution von Folsadrehne
begleitende Vitamin B-Zufuhr — nicht ausreichend, um dem Auftreten atiarProgression von
Vitamin Bi>-Mangel-assoziierten neurologischen Symptomen \mugen. Es gibt
Vermutungen, dass es sogar zu einer Beschleundgmigeurologischen
Funktionsbeeintrachtigung kommen kdnnte.

Bei der Interpretation des VitaminBSpiegels ist zu bedenken, dass die Werte nach eine
vorangegangenen VitaminBZufuhr im Normalbereich liegen kénnen, obwohl irev&be ein
Mangel besteht.

Beeinflussung von Laborbefunden

Je nachdem, welche Reagenzien verwendet werdem desnVorliegen von Ascorbinséaure in
Blut oder Urin bei einigen Systemen fiir die Bestiamg) der Urin- bzw. Blutglukose
(Teststreifen, Blutzuckermessgerat usw.) zu faksaten oder falsch niedrigen Glukosewerten
fuhren. Um die potenzielle Beeinflussung durch Wiitae zu kléaren, sind die technischen
Informationen zum betreffenden Labortest zu komstan.

Anwendung bei Kindern und Jugendlichen
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Cernevit ist angezeigt bei padiatrischen Patieiitesr 11 Jahre

Anwendung bei alteren Patienten

Grundsatzlich ist bei alteren Patienten eine Anpagsles Dosierungsschemas in Betracht zu
ziehen (Dosisreduktion und/oder Verlangerung devémdungsintervalle), da bei dieser
Population haufiger eine verminderte Leber-, Nierter Herzfunktion sowie
Begleiterkrankungen und Begleitmedikationen voeieg

Natriumgehalt
Cernevit enthalt 24 mg (1 mmol) Natrium je Injekisflasche. Dies ist bei Patienten, die eine

natriumarme Diét einhalten missen, zu beriicksiehtig
Nicht direkt mit Elektrolyt- und Spurenelementkontzaten auflosen!

Nur klare Losungen in unversehrten Behdaltnisseweeden.

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonsge Wechselwirkungen

Bei Wechselwirkungen zwischen spezifischen in Catranthaltenen Vitaminen und anderen
Substanzen sind geeignete MalRnahmen zu ergreifen.

Mogliche Wechselwirkungen:

» Agenzien, die einen Pseudotumor cerebri verursakbienen (einschliel3lich
bestimmter Tetracycline): erhohtes Risiko flr dadtieten eines Pseudotumor cerebri
bei begleitender Gabe von Vitamin A

» Alkohol (chronisch exzessiver Konsum): erhoht daskia fur das Auftreten einer
Vitamin-A-Hepatotoxizitat

» Antiepileptika (Phenytoin, Fosphenytoin, PhenoktatbPrimidon): substituierte
Folsaure kann den Antiepileptika-Serumspiegel senkel das Krampfanfallrisiko
erhdéhen

» Thrombozytenaggregationshemmer (z. B. Acetylsainyte): Vitamin E kann die
Hemmung der Thrombozytenfunktion verstéarken

» Acetylsalicylsdure (Hochdosis-Therapie): kann dels&ure-Spiegel durch Steigerung
der urindren Ausscheidung senken

» Bestimmte Antiepileptika (z. B. Phenytoin, Carbaen, Phenobarbital, Valproat):
kénnen einen Folsdure-, Pyridoxin- und Vitamin Drgal verursachen.

» Bestimmte antiretrovirale Praparate: Efavirenz drebvudin beispielsweise sind mit
verminderten Vitamin D-Spiegeln assoziiert. Pragébasnmer sind mit einer
verminderten Bildung des aktiven Vitamin D-Metabaii assoziiert.

* Chloramphenicol: kann das hdmatologische Anspreahédie Vitamin Bx-Therapie
hemmen

» Deferoxamin: erhghtes Risiko fiir das Auftreten emgiseninduzierten Herzinsuffizienz
aufgrund einer Steigerung der Mobilisierung voreBigurch supraphysiologische
Vitamin C-Substitution. Konkrete VorsichtsmafRnahreathélt die Fachinformation zu
Deferoxamin.

» Ethionamid: kann einen Pyridoxin-Mangel verursachen

*  Fluoropyrimidine (5-Fluorouracil, Capecitabin, Tagd: erhdhte Zytotoxizitét bei
gleichzeitiger Gabe von Folséure

» Folsdure-Antagonisten, z. B. Methotrexat, SulfasalaPyrimethamin, Triamteren,
Trimethoprim und hohe Dosen von in Tee enthalteDatechinen: blockieren die
Umwandlung von Folsure in seine aktiven Metabwolited mindern die Wirksamkeit
der Substitution

* Folat-Antimetaboliten (Methotrexat, Raltitrexed)bstituierte Folsaure kann die
Wirkungen der Antimetaboliten mindern
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» Pyridoxin-Antagonisten, einschliel3lich Cyclosetitydralazin, Isoniazid, Penicillamin,
Phenelzin: kobnnen einen Pyridoxin-Mangel verursache

* Retinoide, einschlie3lich Bexaroten: erhthen daszZitétsrisiko bei begleitender Gabe
von Vitamin A (siehe Abschnitt 4.4: Hypervitaminosg

* Theophyllin: kann einen Pyridoxin-Mangel verursathe

* Tipranavir Losung zum Einnehmen: enthalt 116 IEviithmin E und Ubersteigt damit
die empfohlene Tagesdosis

« Vitamin-K-Antagonisten (z. B. Warfarin): Steigerudgr antikoagulativen Wirkung
durch Vitamin E

* Levodopa: Pyridoxin beschleunigt den Metabolismuis kevodopa und verringert
seine Wirksamkeit; dieser Effekt wird durch Kombioa mit einem Decarboxylase-
Hemmer (Carbidopa und Benserazid) neutralisiert.

Wirkstoffe, die an saures Alpha-1-Glykoprotein k#nd

In einer In-vitro-Studie mit humanem Serum stiegeieer Glykocholsaure-Konzentration, die
etwa um das 4-fache hoher war als die Glykochoés&arumkonzentration, die nach einer
Cernevit-Bolusinjektion bei Erwachsenen erreichidwiie freie Fraktion von ausgewahlten
Wirkstoffen, die bekanntlich an saures Alpha-1-@lyiotein binden, um 50 - 80 %.

Es ist nicht bekannt, ob dieser Effekt klinisctexeint ist, wenn die in einer Cernevit-
Standarddosis enthaltene Menge Glykocholsaur&aigponente der gemischten Mizellen)
Uber einen langeren Zeitraum als langsame intrageimjektion, intramuskulare Injektion oder
Infusion angewendet wird.

Patienten, die neben Cernevit auch Arzneimittelerden, die an saures Alpha-1-Glykoprotein
binden, sind sorgfaltig auf Anstiege zu Giberwaclimjnfolge der gleichzeitigen Anwendung
dieser Préaparate auftreten. Dies gilt fir Arzndighivie Propranolol, Prazosin und diverse
andere.

Wechselwirkungen bei zuséatzlicher Vitaminsubstituti
Bei einigen Arzneimitteln kdnnen Wechselwirkungeifti@eten, wenn bestimmte Vitamine in
Mengen zugefihrt werden, die deutlich tiber denamévit enthaltenen Dosen liegen. Dies ist
zu berticksichtigen, wenn Vitamine aus mehreren l@uelgefihrt werden. Gegebenenfalls
sind eine Uberwachung auf solche Wechselwirkungehgeeignete Manahmen erforderlich.
Mogliche Wechselwirkungen:
* Amiodaron: die begleitende Gabe von Vitaminknn eine durch Amiodaron
induzierte Lichtempfindlichkeit verstarken
» Substanzen mit antikoagulativer Wirkung (z. B. Adirciab, Clopidogrel, Heparin,
Warfarin): gesteigertes Blutungsrisiko aufgrund érhohen Vitamin-A-Dosen
assoziierten zusatzlichen Blutungsneigung.
» Carbamazepin: hohe Nicotinamid-Dosen sind mit eifemmung der Metabolisierung
assoziiert
» Arzneimittel der Chemotherapie, die tUber die Bilgwner reaktiven Sauerstoffspezies
wirken: potenzielle Hemmung der chemotherapeutis@igivitat durch die
antioxidativen Effekte von hochdosiertem Vitamin E
» Insulin, Antidiabetika: hohe Nicotinamid-Dosen simit einer Verringerung der
Insulinsensitivitat assoziiert
» Eisen: eine hochdosierte Vitamin E-Substitutionrkbaei anamischen Patienten das
ha&matologische Ansprechen auf die Eisentherapidenm
* Orale Kontrazeptiva (hormonelle Kombinationspragrehohe Vitamin C-Dosen sind
mit Durchbruchblutungen und einem Versagen derrkaeptiven Wirkung assoziiert
* Phenobarbital: hohe Pyridoxin-Dosen sind mit egesteigerten
Metabolisierung/niedrigeren Serumspiegeln und éiiekungsminderung assoziiert
* Phenytoin, Fosphenytoin: hohe Pyridoxin-Dosen siitdverminderten Serumspiegeln
assoziiert
* Primidon: hohe Nicotinamid-Dosen sind mit einerugdrten Metabolisierung von
Phenobarbital und erhéhten Primidon-Spiegeln agsbzi
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Uberdosierung
Im angegebenen Dosisbereich ist mit einer Uberdasignicht zu rechnen.

Eine akute oder chronische Uberdosierung von Vitamiinsbesondere der Vitamine A,

und E) kann zu einer symptomatischen Hypervitangritkren.

Das Uberdosierungsrisiko ist besonders hoch, wetam¥he aus mehreren Quellen zugefiihrt
werden und die Gesamtsubstitution eines Vitamioktrdem individuellen Bedarf des Patienten
entspricht oder wenn der Patient besonders anfatlidr Hypervitaminosen.

a) Symptome der Intoxikation

Symptome bei Vitamin A-Hypervitaminose:

Akuter Anstieg des Liquordruckes mit Kopfschmerghyiechen, Schwindel, Bewusstlosigkeit.
Bei Sauglingen Vorwdlbung der Fontanellen.

Symptome bei chronischer Uberdosierung:

Hirndrucksymptome, Hautabschilferung und -trockéntaarausfall, Knochen- und
Gelenkschmerzen, réntgenologischer Nachweis vonauizdnen.

Symptome bei Vitamin D-Hypervitaminose:

Ergocalciferol (Vitamin B) und Cholecalciferol (Vitamin g) steigern die Calcium- und
Phosphatabsorption aus dem Darmlumen und mobéisi€alcium aus dem Knochen.

Hierbei ist Vitamin D mehr antirachitisch aktiv,sden Reduktionsprodukt DHT
(Dihydrotachysterol) ist wirksamer bei der Calcitviobilisation aus den Knochen. Alle diese
Stoffe besitzen nur eine relativ geringe therapebe Breite. Die toxische Grenzschwelle liegt
beim Erwachsenen fir Vitamin D bei >0,5 mg/d, fiiDbei

>0,25 mg/d. Einmalige akute Dosen wirken jedoctén Regel nicht toxisch.

Bei Uberdosierung kommt es neben einem AnstiegRlwsphor im Serum und Harn zum
Hypercalciamiesyndrom, spéter auch hierdurch zilci@aablagerung in den Geweben und vor
allem in der Niere (Nephrolithiasis, Nephrocalciepsnd den Gefal3en (Hypertonie). Das
klinische Bild des Hypercalciamiesyndroms ist umekeeristisch: Schwéche, Mudigkeit,
Abgespanntheit, Kopfschmerzen, Ubelkeit, Erbrealnesh Diarrhoe. Bei verminderter
Konzentrationsfahigkeit der Niere ferner PolyuRelydipsie, Nykturie und Proteinurie. Vor
allem beim Vorherrschen eines Psychosyndroms nitvvieheit wird das Vergiftungsbild

leicht verkannt (z. B. Diabetes mellitus, Maligndsychose). Diagnostisch charakteristisch ist
der Anstieg des Calciums, des Phosphors und desiAasma bzw. Serum, u. U. auch eine
rontgenologisch feststellbare Osteoporose und Gewsdw. Nierenverkalkungen.

Wiederholte Serumcalciumkontrollen! Knochenhistadbg

b) Therapie von Intoxikationen
Sofortiges Absetzen des Praparates.
1. Vitamin A-Uberdosierung:

Druckentlastung und fortlaufende Kontrollen Herz-, Leber- und Nierenfunktion,
Blutbild und Augenhintergrund.

2. Hypercalcamie:
Bei ausreichender Nierenfunktion wirken Infusiomeit isotonischer NaCl-Lésung (3 -6 |
in 24 Stunden) mit Zusatz von Furosemid unter &ofdnder Calcium- und EKG-Kontrolle
recht zuverlassig calciumsenkend. Bei Oligo-Anisielagegen eine Hamodialysetherapie
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indiziert. Glukokortikoide und Calcitonin konnenrsacht werden CAVE: Todesfélle oft
auch nach Normalisierung d8erum-Calcium-Spiegels!

Pharmazeutische Angaben

Dauer der Haltbarkeit

Die Haltbarkeit betragt in unversehrten Behaltmsaddahre.

Das Verfalldatum ist auf der Packung aufgedruckt.

Die chemische und physikalische Stabilitat der gebinsfertigen Zubereitung wurde fir 24
Stunden bei 25 °C nachgewiesen. Aus mikrobiologis&icht sollte die gebrauchsfertige
Zubereitung sofort verwendet werden.

Wenn die gebrauchsfertige Zubereitung nicht soferivendet wird, ist der Anwender fir die
Dauer und die Bedingungen der Aufbewahrung verariliclo. Sofern die Herstellung der
gebrauchsfertigen Zubereitung nicht unter kontediin und validierten aseptischen
Bedingungen erfolgt, ist diese nicht langer alSA4nhden bei 2 °C bis

8 °C aufzubewahren.

Besondere Vorsichtsmalinahmen fir die Aufbewahrung
Vor Licht schiitzen.
Nicht Giber 25 °C lagern.

Injektionsflasche im Umkarton aufbewahren, um deralt vor Licht zu schitzen.

Nach Auflésung darf eine in der Injektionsflasclerguell verbleibende Restmenge nicht
aufgehoben werden, sondern muss sofort verworfedene

Art und Inhalt des Behéltnisses
Pulver zur Herstellung einer Infusionslésung (Lydipat)
10 oder 4 Injektionsflaschen mit je 750 mg Puluar Herstellung einer Infusionslésung
(Lyophilisat).

Inkompatibilitéaten

Inkompatibilitaten sind bisher nicht bekannt.

Kompatibilitat mit Infusionslésungen:

Als kompatibel werden Infusionslésungen bezeichwetn bei Raumtemperatur innerhalb von
24 Stunden keine Trubung, keine Ausflockung, keimderschlag entsteht.

Uber die Verwendung von Mischinfusionen entscheidetverantwortliche Arzt
Besondere Vorsichtsmaflinahmen fur die Handhabung undie Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmateigtlentsprechend den nationalen
Anforderungen zu entsorgen.
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