CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibuvit D3 Active 20, 20 mikrogramow, kapsutki, migkkie

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda kapsutka zawiera 20 mikrogramow kalcyfediolu (w postaci kalcyfediolu jednowodnego).

Substancje pomocnicze o znanym dzialaniu:
Kazda kapsutka zawiera 4,8 mg etanolu 96%.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Kapsutka, migkka

Przezroczyste, zottawe, owalne, kapsutki migkkie o dluzszym wymiarze okoto 13 mm, wypeknione
bezbarwna lub jasnozotta oleista ciecza.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Profilaktyka niedoboru witaminy D i stanéw wynikajacych z niedoboru witaminy D u dorostych
z grup zwigkszonego ryzyka (w tym pacjenci z chorobami watroby, kobiety po menopauzie, pacjenci
z zaburzeniami wchianiania jelitowego, osoby stosujace diety eliminacyjne, osoby w podesztym
wieku z chorobami wspotistniejagcymi, unieruchomione i/lub stosujace wiele produktow leczniczych).

Leczenie wspomagajace w osteoporozie u dorostych.
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Profilaktyka niedoboru witaminy D i stanow wynikajacych z niedoboru witaminy D u dorostych
z grup zwiekszonego ryzyka

Zazwyczaj zalecana dawka to 20 mikrograméw na dobe, w miesiacach od pazdziernika do kwietnia
lub przez caly rok, jesli nie jest zapewniona efektywna synteza skdrna witaminy D w miesigcach
letnich.

Leczenie wspomagajace w osteoporozie u dorostych
Zazwyczaj zalecana dawka to 20 mikrograméw na dobe, niezaleznie od pory roku.

Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego Ibuvit D3 Active 20 dtuzej niz zalecane lub w wigkszych
dawkach, jak rdéwniez nie nalezy stosowac jednoczesnie innych lekdéw, suplementoéw diety ani innego
rodzaju srodkdéw spozywczych zawierajacych witaming D (cholekalcyferol), kalcytriol lub inne
metabolity i analogi witaminy D bez konsultacji z lekarzem.

Bez nadzoru lekarza nie nalezy stosowac produktu dtugotrwale (powyzej 6 miesiecy) lub w dawkach
wyzszych niz zalecane.

Zaleca si¢ pomiar stgzenia 25-hydroksycholekalcyferolu (25(OH)D) w surowicy krwi.



Dzieci i mlodziez
Produkt ten ze wzgledu na dawke 20 mikrogramow kalcyfediolu jest przeciwwskazany u dzieci
i mtodziezy w wieku ponizej 18 lat.

Zaburzenia wqtroby
Nie jest konieczna modyfikacja dawki.

Zaburzenia czynnosci nerek

Produktu leczniczego Ibuvit D3 Active 20 nie nalezy stosowac u pacjentéw z cigzka niewydolnoscig
nerek (patrz punkt 4.3). U pacjentow z zaburzeniami czynno$ci nerek nalezy zachowac ostroznosé¢
(patrz punkt 4.4).

Pacjenci w podesztym wieku
U pacjentdéw w podesztym wieku nie jest wymagana modyfikacja dawkowania.

Sposéb podawania

Podanie doustne

Kapsuiki nalezy polyka¢ w calosci, popijajac woda. Kapsutki mozna przyjmowac niezaleznie od
positku.

4.3 Przeciwwskazania

o Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1

Hiperkalcemia i (lub) hiperkalciuria

Kamica nerkowa i (lub) nefrokalcynoza

Cig¢zka niewydolnos¢ nerek

Hiperwitaminoza D

Dzieci i mtodziez w wieku ponizej 18 lat

Kobiety w ciazy

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKki ostroznosci dotyczace stosowania

Zaburzenia czynnosci nerek

Przemiana kalcyfediolu do kalcytriolu zachodzi w nerkach, dlatego stosowanie produktu leczniczego
Ibuvit D3 Active 20 jest przeciwwskazane u pacjentow z ci¢zka niewydolnoscig nerek (klirens
kreatyniny ponizej 30 ml/min), patrz punkt 4.3. Nalezy zachowac ostrozno$¢ stosujac witaming D u
pacjentow z zaburzong czynnoscia nerek oraz monitorowacé jej wplyw na stezenie wapnia i fosforu

a takze zapobiegac hiperkalcemii. Nalezy wzia¢ pod uwage ryzyko wapnienia tkanek migkkich. W
przypadku pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek leczonych produktem Ibuvit D3 Active 20
nalezy kontrolowac parametry gospodarki wapniowo-fosforanowe;.

Zaburzenia sercowo-naczyniowe

Konieczne jest zachowanie ostroznosci w przypadku pacjentow otrzymujgcych leczenie w zwigzku

z chorobg uktadu sercowo-naczyniowego (patrz punkt 4.5 - glikozydy nasercowe, w tym naparstnica).
Nalezy regularnie monitorowac stgzenie wapnia w surowicy, zwlaszcza u pacjentow przyjmujacych
glikozydy naparstnicy, ze wzgledu na ryzyko wystapienia hiperkalcemii i zaburzen rytmu serca. Na
poczatku leczenia zaleca si¢ kontrole stezenia wapnia.

Sarkoidoza, gruzlica lub inne choroby ziarniniakowe

Produkt leczniczy Ibuvit D3 Active 20 nalezy ostroznie stosowac u pacjentéw z sarkoidoza, gruzlicag
lub innymi chorobami ziarniniakowymi ze wzglgdu na ryzyko nasilonej przemiany witaminy D do jej
czynnej postaci. U tych pacjentow nalezy monitorowac st¢zenie wapnia w surowicy i w moczu.




Pacjenci przyjmujacy inne leki, suplementy diety zawierajace witaming D (cholekalcyferol), kalcytriol
lub inne metabolity czy analogi witaminy D, przed przyjeciem produktu Ibuvit D3 Active 20 powinni
poradzi¢ si¢ lekarza celem dobrania odpowiedniej dawki.

Zaleca si¢ oznaczenie stezenia 25(OH)D w celu potwierdzenia, ze stosowane dawkowanie jest
optymalne.

Hiperkalcemia i hiperfosfatemia

W celu uzyskania odpowiedniej odpowiedzi klinicznej na doustne podawanie kalcyfediolu
jednowodnego, konieczne jest zapewnienie odpowiedniej podazy wapnia w diecie.

W zwigzku z tym, w celu monitorowania dziatania terapeutycznego, oprocz oznaczania stezenia
25(0OH)D nalezy monitorowaé rowniez nastgpujace parametry: stezenie wapnia i fosforu w surowicy,
aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej oraz dobowe wydalanie wapnia i fosforu z moczem.

Zmnigjszenie aktywnosci fosfatazy alkalicznej w surowicy zwykle poprzedza wystapienie
hiperkalcemii.

Po ustabilizowaniu si¢ wartosci tych parametrow i wdrozeniu leczenia podtrzymujacego nalezy
okresowo wykonywac powyzsze badania, zwlaszcza badania st¢zenia 25(OH)D i1 wapnia w surowicy.

Niedoczynno$¢ przytarczyc

1-alfa-hydroksylaza (enzym katalizujacy przeksztatcenie kalcyfediolu do kalcytriolu) jest aktywowana
przez parathormon. W zwigzku z tym u pacjentéw z niedoczynnos$cig przytarczyc dziatanie
kalcyfediolu moze by¢ ostabione.

Kamienie nerkowe

Nie ma wystarczajacych danych dotyczacych wptywu podawania witaminy D na powstawanie
kamieni w nerkach, cho¢ wystgpowanie takiego ryzyka jest mozliwe, zwlaszcza w przypadku
dodatkowej suplementacji wapnia. Nalezy indywidualnie rozwazy¢ potrzebe dodatkowej
suplementacji wapnia.

Nalezy monitorowaé st¢zenie wapnia w surowicy i w moczu.

Dlugotrwale stosowanie

W przypadku dlugotrwatego stosowania witaminy D, zwtaszcza dawek dobowych znacznie
przekraczajgcych dawki zalecane, nalezy monitorowac stezenie wapnia w SUrowicy i w moczu oraz
kontrolowa¢ czynno$¢ nerek przez pomiar st¢zenia kreatyniny. Jest to szczegolnie wazne w przypadku
pacjentow w podesztym wieku oraz przy jednoczesnym leczeniu glikozydami nasercowymi czy
diuretykami tiazydowymi zmniejszajacymi wydalanie wapnia z moczem.

Dlugotrwate unieruchomienie
U pacjentéw dlugotrwale unieruchomionych moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki, aby zapobiec
wystapieniu hiperkalcemii.

Badania laboratoryjne
Kalcyfediol moze wptywaé na wyniki oznaczania stezenia cholesterolu metodg Zlatkisa-Zaka,
prowadzac do uzyskania fatszywie zawyzonych wartosci st¢zenia cholesterolu w surowicy.

Etanol

Ten produkt leczniczy zawiera 4,8 mg alkoholu (etanolu) w kazdej kapsutce. Ilos¢ alkoholu w jednej
kapsulce tego produktu leczniczego jest rOwnowazna mniej niz 1 ml piwa lub 1 ml wina.

Mata ilo$¢ alkoholu w tym leku nie bedzie powodowata zauwazalnych skutkow.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Diuretyki tiazydowe: jednoczesne stosowanie diuretykow tiazydowych (np. hydrochlorotiazydu)
i kalcyfediolu u pacjentéw z niedoczynnos$cig przytarczyc moze powodowac hiperkalcemig, ktora
moze mie¢ charakter przemijajacy lub wymagac przerwania leczenia kalcyfediolem. W przypadku
leczenia diuretykami tiazydowymi, ktore zmniejszajg wydalanie wapnia z moczem, zaleca si¢
monitorowanie st¢zenia wapnia w surowicy i w moczu.



Kortykosteroidy: jednoczesne stosowanie kortykosteroidow moze ostabi¢ dziatanie kalcyfediolu.

Glikozydy nasercowe: doustne podawanie kalcyfediolu moze powodowa¢ hiperkalcemig, ktora
z kolei moze nasila¢ dziatanie oraz toksyczno$¢ glikozyddw naparstnicy oraz innych glikozydow
nasercowych, prowadzac do wystgpienia zaburzen rytmu serca. Konieczna jest Scista kontrola
lekarska, monitorowanie zapisow EKG oraz stgzenia wapnia.

Leki zmniejszajace wchlanianie kalcyfediolu, takie jak: zywice jonowymienne (w tym
kolestyramina, kolestypolu chlorowodorek) oraz orlistat moga prowadzi¢ do ostabienia jego
dziatania. Zaleca si¢ przyjmowanie tych produktow leczniczych co najmniej 2 godziny przed lub po
przyjeciu kalcyfediolu.

Leki przeczyszczajace, takie jak parafina ciekta i olej mineralny: ze wzgledu na lipofilny charakter
kalcyfediolu substancja ta moze rozpuszczac si¢ w parafinie, co moze prowadzi¢ do zmniejszenia jej
wchlaniania z przewodu pokarmowego. Zaleca si¢ stosowanie innych srodkow przeczyszczajacych
lub zachowanie odpowiedniego odstepu czasowego mi¢dzy podaniem obu produktow.

Lek cytotoksyczny aktynomycyna i imidazolowe leki przeciwgrzybicze zmniejszajg aktywnosé
witaminy D poprzez hamowanie przeksztatcenia 25-hydroksycholekalcyferolu do 1,25-dihydroksy-
cholekalcyferolu z udzialem enzymu nerkowego 1-alfa-hydroksylazy.

Ryfampicyna i izoniazyd: jednoczesne stosowanie ryfampicyny i izoniazydu moze zmniejszac
dziatanie kalcyfediolu.

Niektore antybiotyki, takie jak penicylina, neomycyna i chloramfenikol moga nasila¢ wchtanianie
wapnia.

Fenytoina, fenobarbital, prymidon, karbamazepina i inne induktory enzymow (takie jak
glikokortykosteroidy, leki przeciwnowotworowe i leki przeciwwirusowe): induktory moga zmniejszaé
stezenie kalcyfediolu w osoczu i hamowac jego dziatanie, wzmagajac jego metabolizm w watrobie.

Z tego wzgledu podczas stosowania kalcyfediolu z lekami przeciwpadaczkowymi (w tym
barbituranami), ktore sg induktorami CYP3 A4, zwykle zaleca si¢ monitorowanie stezenia 25(OH)D
w osoczu, aby oceni¢ koniecznos$¢ suplementacji.

Kalcytonina, etydronian, pamidronian: kalcyfediol moze dziata¢ antagonistycznie w stosunku do
produktéw leczniczych stosowanych w hiperkalcemii, takich jak kalcytonina, etydronian,
pamidronian.

Preparaty wapnia: nalezy unika¢ niekontrolowanego przyjmowania dodatkowych preparatow
zawierajacych wapn.

Produkty zobojetniajace zawierajace magnez: leki takie jak sole magnezu wiaza fosforany.

Z uwagi na to, ze kalcyfediol wptywa na transport fosforanow w jelitach, nerkach i kosciach, moze
dojs$¢ do wystapienia hipermagnezemii. Dawkowanie produktow leczniczych zawierajacych sole
magnezu wigzacych fosforany nalezy dostosowac do stezenia fosforanéw we krwi.

Produkty zobojetniajace zawierajace glin: podawane jednoczes$nie z kalcyfediolem mogg zwigkszac
stezenie glinu w krwi, nasilajac ryzyko toksycznego dziatania glinu na kosci.

Werapamil: niektore badania wykazuja mozliwo$¢ hamowania dziatania przeciwdtawicowego ze
wzgledu na antagonistyczny charakter dziatan.

Witamina D: podczas stosowania produktu Ibuvit D; Active 20 nie nalezy przyjmowaé innych lekow,
suplementow zawierajacych witaming D czy zywnoS$ci wzbogaconej witaming D bez zalecenia lekarza
ze wzgledu na ryzyko sumowania si¢ efektow dziatania i wystgpienia hiperkalcemii..

Jednoczesne stosowanie z analogami witaminy D zwigksza ryzyko wystapienia toksyczno$ci.



4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza
Nie przeprowadzono kontrolowanych badan stosowania kalcyfediolu u kobiet w cigzy.

Produkt leczniczy Ibuvit D3 Active 20 ze wzgledu na dawke 20 mikrogramow jest przeciwwskazany u
kobiet w ciazy.

Karmienie piersig

Kalcyfediol przenika do mleka kobiecego.

Nie mozna wykluczy¢ zagrozenia dla noworodkdw/niemowlat. Przyjmowanie przez matke duzych
dawek kalcyfediolu moze prowadzi¢ do duzego stezania kalcytriolu w mleku i moze powodowac
hiperkalcemi¢ u dzieci.

Produkt leczniczy Ibuvit D3 Active 20 ze wzgledu na dawke 20 mikrogramow nie jest przeznaczony
dla kobiet karmigcych piersia.

Plodnos¢
Brak danych dotyczacych wptywu kalcyfediolu jednowodnego na ptodnos¢.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Produkt leczniczy Ibuvit D; Active 20 nie ma wpltywu lub wywiera nieistotny wptyw na zdolno$¢
prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Czesto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych okreslono nastepujaco: rzadko (=1/10 000 do
<1/1000), czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Klasyfikacja ukladow Czestos¢ Dzialania niepozadane

i narzadéw (MedDRA)

Zaburzenia uktadu Czestos¢ nieznana Reakcje nadwrazliwosci,

immunologicznego takie jak obrzek
naczynioruchowy lub obrzek
krtani

Zaburzenia metabolizmu Czestos¢ nieznana Hiperkalcemia

i odzywiania i hiperkalciuria

Zaburzenia zotadka i jelit Czgsto$¢ nieznana Zaparcie, wzdecia, nudnosci,
b6l brzucha, biegunka

Zaburzenia skory i tkanki Rzadko Swiad, wysypka i pokrzywka

podskornej

Zgtaszano pojedyncze przypadki zgonu (patrz punkt 4.9).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozgdanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl




Dziatania niepozgdane mozna zglasza¢ rdwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie

Nie zaleca si¢ stosowania witaminy D dtuzej niz zalecane lub w wigkszych dawkach bez nadzoru
lekarza ze wzgledu na mozliwos¢ przedawkowania.

Objawy przedawkowania

Ostre lub dtugotrwate przedawkowanie witaminy D moze powodowa¢ hiperkalcemi¢ (zwigkszenie
stezenia wapnia w surowicy krwi) oraz hiperkalciuri¢ (zwigkszone wydalanie wapnia w moczu).
Objawy hiperkalcemii sg niespecyficzne i obejmujg nudnosci, wymioty, biegunke (ktora czesto
wystepuje we wezesnym etapie), a nastgpnie zaparcia, jadlowstret, zmegczenie, bol glowy, bdl stawow
i mig$ni, ostabienie migéni, nadmierne pragnienie, wielomocz, tworzenie kamieni nerkowych,
wapnienie nerek, niewydolnos¢ nerek, wapnienie tkanek migkkich, zmiany w zapisie EKG, zaburzenia
rytmu serca, zapalenie trzustki. W rzadkich i pojedynczych przypadkach ci¢zka hiperkalcemia
spowodowana zatruciem witaming D powodowata zgon.

Leczenie przedawkowania

Leczenie hiperkalcemii spowodowanej podawaniem witaminy D trwa kilka tygodni. Zalecane
postepowanie polega na odstawieniu wszystkich produktow, stanowiacych jej zrodto, w tym
suplementacji i podawania w diecie, oraz unikanie ekspozycji na promieniowanie stoneczne. Mozna
rozwazy¢ rOwniez stosowanie diety z matg zawarto$cig wapnia lub wykluczenie wapnia z diety.

Nalezy rozwazy¢ dodatkowe nawodnienie lub leczenie diuretykami, np. furosemidem, w celu
zapewnienia odpowiedniej diurezy. Mozna rowniez rozwazy¢ dodatkowe leczenie kalcytoning Iub
kortykosteroidami.

Nie nalezy podawaé wlewow fosforanowych w celu zmniejszenia hiperkalcemii powstatej w wyniku
przedawkowania witaminy D, ze wzgledu na niebezpieczenstwo zwigzane ze zwapnieniem
przerzutowym.

Jesli produkt leczniczy zazyty zostat w ciggu ostatnich 2 godzin, zaleca si¢ oproznienie zotadka i
wywotanie wymiotow. Jesli witamina D przeszta przez zoladek mozna poda¢ srodek przeczyszczajacy
(parafing lub olej mineralny). Jesli witamina D juz si¢ wchiongta mozna przeprowadzi¢ hemodializg
lub dialize otrzewnowa z uzyciem roztworu niezawierajgcego wapnia.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: produkty witaminy D 1 jej analogi, kod ATC: A11CCO06.

Mechanizm dziatania

Kalcyfediol, znany réwniez jako kalcydiol / 25-hydroksywitamina D3/ 25-hydroksycholekalcyferol /

25(0OH)D:3, jest prohormonem wytwarzanym w watrobie w wyniku hydroksylacji witaminy D3
(cholekalcyferolu).

Kalcyfediol, jako aktywna posta¢ (metabolit) witaminy D3 (cholekalcyferolu), w przeciwienstwie do
cholekalcyferolu jest juz 25-hydroksylowany, dzi¢ki czemu jest niezalezny od aktywnos$ci
25-hydroksylazy watrobowej lub obecnosci chorob watroby czy leczenia farmakologicznego, ktore
wplywa na watrobowy uktad enzymatyczny CYP450.

Dzialanie farmakodynamiczne

Witamina D zwigksza wchtanianie wapnia i fosforu w jelitach i polepsza prawidlowe ksztaltowanie
si¢ 1 mineralizacj¢ kosci oraz dziata na trzech poziomach:

Jelita: witamina D nasila wchtanianie wapnia i fosforu w jelicie cienkim.




Kosci: kalcytriol nasila ksztaltowanie si¢ kosci, zwickszajac stezenie wapnia i fosforandw oraz
pobudzajac dziatanie osteoblastow.

Nerki: kalcytriol nasila kanalikowe wchtanianie zwrotne wapnia.

Przytarczyce: witamina D hamuje wydzielanie hormonu przytarczyc.

Skutecznos$¢ kliniczna i bezpieczenstwo
Badania wykazaly, ze kalcyfediol jest szybszy i skuteczniejszy niz cholekalcyferol w zwigkszaniu

stezenia 25(OH)D; w surowicy. Kalcyfediol wykazuje sit¢ dziatania okoto 2.5 razy wigkszg niz
cholecalcyferol, bez negatywnego wplywu na bezpieczenstwo stosowania. Wykazano, ze stosowanie
kalcyfediolu w zwykle zalecanych dawkach nie wigze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem dziatan
niepozadanych, poniewaz nie zaobserwowano przekroczenia stezenia 25(OH)D powyzej 50 ng/ml.

W badaniach wykazano, ze kalcyfediol w dawkach 10-20 mikrogramow na dobe $rednio 3 razy (2,8-
3,4) efektywniej wyrownuje niedobory witaminy D w poréwnaniu do cholekalcyferolu w dawce

800 IU.

Dane z badan wskazuja, ze optymalny poziom witaminy D osigga si¢ w 1 miesigcu leczenia dawka
20 mikrograméw kalcyfediolu, a w ciagu 2 miesigcy dawka 10 mikrogramow kalcyfediolu. Badania
wykazaty takze, ze poziom witaminy D ulegl normalizacji (30 ng/ml, 74,8 nmol/l) po 1 miesigcu u
87,5% pacjentow otrzymujacych kalcyfediol 20 mikrogramow w poréwnaniu z 23,1% pacjentow
otrzymujacych cholekalcyferol. Ponadto kalcyfediol w dawce 10 mikrogramow trzy razy szybciej niz
cholekalcyferol uzupemiat niedobory witaminy D (odpowiednio 8 tygodni do 24 tygodni), a w dawce
20 mikrogramow okoto cztery razy szybciej (odpowiednio 17 dni do 65 dni) niz cholekalcyferol w
dawce 20 mikrogramow.

Niedobor witaminy D definiuje si¢ jako st¢zenie w surowicy 25-hydroksycholekalcyferolu
(25(OH)D) < 20 ng/ml (< 50 nmol/l); docelowe stezenie dla optymalnego dziatania witaminy D
definiuje si¢ jako 30 - 50 ng/ml (75 - 125 nmol/l).

Stezenie 25-hydroksycholekalcyferolu (25(OH)D) w surowicy w przedziale 30-50 ng/ml (75-

125 nmol/l) przyczynia si¢ do zmniejszenia ryzyka wystgpowania oraz fagodzenia objawdw chordob
zwigzanych z metabolizmem wapnia i mineralizacjg kosci, takich jak krzywica, osteomalacja i
osteoporoza. Ponadto, korzystnie wplywa na zapobieganie ztamaniom, poprawia funkcjonowanie
mig$ni oraz wspiera organizm w przypadku choréb zapalnych jelit, wtdrnej nadczynnos$ci przytarczyc,
zaburzen metabolicznych (w tym otylosci i cukrzycy), a takze chordb ukladu sercowo-naczyniowego
czy infekcji. Im wyzsze stezenie 25(OH)D, w optymalnym zakresie stezen (30-50 ng/ml), tym wigcej
korzysci terapeutycznych.

Wytwarzanie parathormonu (PTH) w przytarczycach hamowane jest bezposrednio przez biologicznie
czynng postac cholekalcyferolu (kalcyfediol). Wydzielanie parathormonu jest dodatkowo blokowane
przez zwigkszenie poboru wapnia w jelicie cienkim pod wptywem biologicznie czynnej formy
cholekalcyferolu (kalcyfediolu).

Do przyczyn niedoboréw witaminy D mozna zaliczy¢: niedobory zywieniowe, niewystarczajacy czas
ekspozycji na $wiatlo UV [mieszkancy wysokich szerokosci geograficznych (> 35°), osoby spedzajace
wigkszo$¢ czasu w pomieszczeniach zamknietych, pracujace noca albo o ciemnej karnacji skory], zte
wchtlanianie z jelita oraz zte trawienie sktadnikow pokarmowych, marskos¢ watroby, niewydolnos¢
nerek oraz podeszty wiek.

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Kalcyfediol jednowodny jest bardzo dobrze wchtaniany w jelitach. W poréwnaniu do
cholekalcyferolu, ktorego absorbcja wynosi 79%, kalcyfediol wchtania si¢ w 93%. Po doustnym
podaniu kalcyfediolu maksymalne stezenie 25-OH-cholekalcyferolu w surowicy jest osiaggane po
okoto 4 godzinach.



Dystrybucja
Kalcyfediol krazy we krwi w postaci zwigzanej ze specyficzng a-globuling (DBP). W poréwnaniu do

witaminy D3 (cholekalcyferolu), ktorej okoto 75% jest magazynowane w tkance ttuszczowe;,
25(OH)D (kalcyfediol) ulega bardziej rownomiernej dystrybucji w organizmie (okoto 35% w tkance
thuszczowej, 30% we krwi, 20% w migsniach i 15% w innych tkankach). Magazynowanie w tkance
tluszczowej jest mniej istotne niz w przypadku witaminy D, ze wzgledu na mniejszg rozpuszczalno$é
w thuszczach.

Metabolizm

Wytwarzanie kalcytriolu z kalcyfediolu jest katalizowane przez enzym 1-alfa-hydroksylaze,
CYP27Bl, zlokalizowany w nerkach i we wszystkich tkankach wrazliwych na witaming D.
Znajdujacy si¢ w tych tkankach CYP24A1 katabolizuje zardéwno kalcyfediol, jak i kalcytriol do
nieaktywnych metabolitow.

Eliminacja
Okres potowicznego rozpadu kalcyfediolu jednowodnego wynosi okoto 18 do 21 dni. Kalcyfediol jest
wydalany glownie z z6kcia.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Cholekalcyferol jest dobrze poznang substancja o ugruntowanym zastosowaniu medycznym,
stosowang w praktyce lekarskiej od wielu lat. Nie przewiduje si¢ dalszych szczegdlnych zagrozen
toksykologicznych u ludzi, innych niz w przypadku przewlektego przedawkowania, w wyniku ktérego
moze wystapi¢ hiperkalcemia.

Wykazano, ze przedawkowanie cholekalcyferolu (prekursora kalcyfediolu) u zwierzat wywoluje wady
rozwojowe u szczurow, myszy i krolikow przy dawkach znacznie wyzszych niz dawka zalecana u

ludzi. Wady rozwojowe obejmowaty znieksztalcenia szkieletowe, matogtowie i wady serca.

W dawkach réwnowaznych dawkom stosowanym terapeutycznie cholekalcyferol nie wykazuje
dziatania teratogennego.

Kalcyfediol nie wykazuje dzialania mutagennego ani kancerogennego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Zawarto$¢ kapsulki:

Triglicerydy kwasow ttuszczowych o $redniej dlugosci tancucha
Etanol 96%

Sktad ostonki kapsuiki:
Zelatyna

Glicerol

Woda oczyszczona

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.
6.3 OKkres waznoSci

18 miesigcy



6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C. Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu
ochrony przed $wiatlem.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Opakowanie zawiera 30 lub 60 kapsutek w blistrach PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez specjalnych wymagan.
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