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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Ditralia 25 000 IU film dispergovatelny v ustech

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Ditralia 25 000 IU:

Jeden film dispergovatelny v tstech obsahuje 625 mikrogrami cholekalciferolu (vitaminu Ds), coz
odpovida 25 000 IU.

Pomocna latka se znamym ucinkem: oranzova zlut' SY (E 110) a butylhydroxyanisol (E 320).
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Film dispergovatelny v tstech

Obdélnikovy, pruzny, neprihledny svétle oranzovy film (15 mm x 30 mm).

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace
e Pocatecni 1écba nedostatku vitaminu D (sérové hladiny < 25 nmol/l nebo < 10 ng/ml) u
dospélych.
e Prevence nedostatku vitaminu D u dospélych se zjisténym rizikem.

o Jako doplnék specifické 1écby osteopordzy u dospélych pacientti s nedostatkem vitaminu D
nebo s rizikem jeho nedostatku.

4.2 Davkovani a zptusob podani
Davkovani

Déavkovani musi byt stanoveno individualné oSetiujicim lékafem v zavislosti na rozsahu potfebné
suplementace vitaminu D.

Pocatecni lécba nedostatku vitaminu D (sérové hladiny < 25 nmol/l nebo < 10 ng/ml):
kumulativni davka 100 000 IU najednou v prvnim mésici (4x 25 000 IU).

Po prvnim mésici je nutno zvazit niz§i udrzovaci davku, a to v zavislosti na poZzadovanych
sérovych hladinach 25-hydroxycholekalciferolu (25(OH)D), zavaznosti onemocnéni a pacientove
odpoveédi na 1écbu.

Prevence nedostatku vitaminu D u dospélych se zjistenym rizikem:
25 000 IU/mésic — 25 000 IU/2 mésice



Jako doplnék specifické lécby osteoporozy:
25 000 IU/mesic

Ptipadné se lze fidit narodnimi doporu¢enymi postupy v oblasti prevence a 1é¢by nedostatku vitaminu
D.

Porucha funkce ledvin
Ditralia se nesmi pouzivat u pacientli s t€Zzkou poruchou funkce ledvin (viz bod 4.3).

Porucha funkce jater
U pacientl s poruchou funkce jater neni nutno davku upravovat.

Pediatricka populace

Ptipravek Ditralia neni schvaleny pro pouziti u déti a dospivajicich mladsich 18 let. Sila 25 000 U
filmu dispergovatelného v ustech neni vhodna pro pouziti u pediatrické populace, protoze studie o
bezpecném pouziti vysokych davek u pediatrické populace jsou piili§ omezené. K dispozici jsou vSak

v v

Zpisob podani

Pripravek Ditralia ve form¢ filmu dispergovatelného v tstech je uréen k peroralnimu podani a mize
byt uzivan s jidlem nebo bez jidla.

Film dispergovatelny v tstech se vlozi do tist na jazyk a pted polknutim se nechd rozpustit. M4 se
pouzit ihned po vyjmuti ze sacku.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1
Hyperkalcemie a/nebo hyperkalciurie.
Nefrolitiaza.

Tezké porucha funkce ledvin.
Hypervitaminoza D.
e Nefrokalcindza.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Sledovani

Béhem pocatecni a dlouhodobé 1éCby ptipravkem Ditralia je tfeba sledovat hladiny vapniku v séru a
kontrolovat funkci ledvin méfenim sérového kreatininu. Sledovani je dalezité zejména u starSich
pacientii a pfi souCasné 1écbé srdecnimi glykosidy nebo diuretiky (viz bod 4.5) a v ptipadé
hyperfosfatemie, jakoz i u pacientll se zvySenym rizikem litidzy. V ptipad¢ hyperkalcemie nebo
hyperkalciurie (ptesahujici 300 mg (7,5 mmol/24 hodin)) musi byt 1é¢ba pierusena (viz bod 4.3). V
pfipadé zhorSené funkce ledvin je tfeba davku snizit nebo 1écbu prerusit.

Porucha funkce ledvin

U pacienti s poruchou funkce ledvin se cholekalciferol musi pouzivat opatré, pfi¢emz je nutno
sledovat vliv na hladiny vapniku a fosfatl. Je nutno vzit v potaz riziko kalcifikace meékkych tkani. U
pacientil s t€Zkou poruchou funkce ledvin je vitamin D ve formé cholekalciferolu kontraindikovan
(viz bod 4.3).

Pseudohypoparatyrebza
Cholekalciferol se nema uzivat pti pseudohypoparatyredze (potfeba vitaminu D miZe byt sniZzena
n¢kdy normalni citlivosti na vitamin D, a to s rizikem dlouhodobého piedavkovani). V takovych




ptipadech jsou k dispozici vhodnéjsi derivaty vitaminu D.

Sarkoid6za

Pacientiim se sarkoiddzou se cholekalciferol kvili riziku zvySené metabolizace vitaminu D na jeho
aktivni formu musi predepisovat opatrné. Tyto pacienty je nutno sledovat s ohledem na obsah
vapniku v séru a moci.

Soucasné podavani jinych ptipravka obsahujicich vitamin D

Pokud jsou predepsany jiné léky obsahujici vitamin D, je tfeba vzit v ivahu davku vitaminu D
obsazenou v pfipravku Ditralia. Doplikové podavani vitaminu D ma byt provadéno pouze pod
lékafskym dohledem.

Dalsi informace

Tento lécivy piipravek obsahuje oranzovou zlut' SY (E 110), kterd mtze zpisobit alergické reakce.
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje butylhydroxyanisol (E 320), ktery miize zptsobit podrazdéni tstni
sliznice.

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

Vapnik

Lécivé pripravky s uc¢inkem inhibice kostni resorpce snizuji mnozstvi vapniku ziskaného z kosti. Aby
se tomu predeslo, je tfeba soucasné s 1écbou Iéky podporujicimi vyvoj kosti uzivat vitamin D a zajistit
spravnou hladinu vapniku.

Soucasné uzivani s piipravky obsahujicimi vapnik podavanymi ve velkych dédvkach mlze zvysit
riziko hyperkalcemie.

Thiazidova diuretika
Thiazidova diuretika snizuji vylu¢ovani vapniku moci. Pravidelné sledovani hladiny vapniku v séru
je nezbytné kviili zvySenému riziku hyperkalcemie.

Antikonvulziva
Antikonvulziva, jako je fenytoin a barbituraty, mohou snizovat ¢inek vitaminu D.

Systémové kortikosteroidy
Systémové kortikosteroidy mohou zvysit metabolismus a vyluovani vitaminu D. Pti soubézném
uzivani mize byt nutné zvysit davku vitaminu D.

Digitalis a jiné srde¢ni glykosidy

V ptipadé 1écby 1éky obsahujicimi digitalis a jiné srdecni glykosidy mize podavani vitaminu D zvysit
riziko digitalisové toxicity (arytmie). Je nutny prisny lékaisky dohled a v ptipadé potieby
monitorovani EKG a vapniku.

Tontoméniové pryskyiice a projimadla
Soub¢zna 1écba iontomeniCovymi pryskyficemi, jako je kolestyramin, laxativy, jako je parafinovy
olej, milize snizovat gastrointestinalni absorpci vitaminu D.

Orlistat
Orlistat mize potencialné zhorsit vstiebavani cholekalciferolu, protoze je rozpustny v tucich.
Vitamin D nema byt podavan 2 hodiny pted podéanim orlistatu ani 2 hodiny po ném.

Cytotoxicka latka aktinomycin a imidazolova antimykotika

Cytotoxicka latka aktinomycin a imidazolové antimykotika zasahuji do aktivity vitaminu D tim, Ze
inhibuji pfeménu 25-hydroxyvitaminu D na 1,25-dihydroxyvitamin D ledvinnym enzymem 25-
hydroxyvitamin D-1-hydroxylazou.

Ketokonazol mize inhibovat jak syntetické, tak katabolické enzymy vitaminu D. Po tydennim




podavani 300 mg/den az 1200 mg/den ketokonazolu zdravym muziim bylo pozorovano sniZeni
sérovych koncentraci endogenniho vitaminu D. Studie 1€kovych interakci in vivo ketokonazolu s
vitaminem D v$ak nebyly zkoumany.

Ptipravky obsahujici hotcik
Béhem lécby vitaminem D se nesmi uzivat ptipravky obsahujici hot¢ik (napt. antacida), protoze hrozi
riziko hypermagnesemie.

Ptipravky obsahujici fosfor
Soucasné podavané piipravky obsahujici fosfor ve velkych davkich mohou zvysit riziko
hyperfosfatemie.

Rifampicin
Rifampicin mtze v disledku indukce jaternich enzymu sniZzovat Gi€innost cholekalciferolu.

Isoniazid
Isoniazid muze v duasledku inhibice metabolické aktivace cholekalciferolu snizovat 0¢innost
cholekalciferolu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Béhem téhotenstvi a v obdobi kojeni se tato vysoka davka ptipravku nedoporucuje a ma se
pouzivat ptipravek s niz$i davkou. Béhem téhotenstvi a v obdobi kojeni je odpovidajici pfijem
vitaminu D nezbytny.

Tehotenstvi

Udaje o uZivani cholekalciferolu u téhotnych Zen nejsou k dispozici nebo jsou omezené. Studie na
zvitatech ukazaly reprodukéni toxicitu vysokych davek vitaminu D (viz bod 5.3).

Nedostatek vitaminu D je Skodlivy pro matku i dite.

Béhem téhotenstvi je vSak tieba se vyvarovat predavkovani vitaminem D, protoze dlouhodoba
hyperkalcemie mutize vést k fyzické a mentalni retardaci, supravalvularni aortalni stendze a
retinopatii ditcte.

V ptipadé nedostatku vitaminu D je doporucena davka zavisla na narodnich doporucenich,
nicméné maximalni doporu¢ena davka v téhotenstvi je 4 000 [U/den vitaminu D3. Piipravek
Ditralia se v t€hotenstvi nedoporucuje.

Kojeni

Vitamin D a jeho metabolity se vylucuji do lidského mléka. V obdobi kojeni se vysoké davky
vitaminu D nemaji uzivat. Pokud je 1é¢ba vitaminem D v obdobi kojeni klinicky indikovana, je
nutno to mit pii podavani dalSich davek vitaminu D ditéti na paméti.

Fertilita

O vlivu vitaminu D na fertilitu nejsou k dispozici zadné tidaje. Nepiedpoklada se, ze by normalni
endogenni hladiny vitaminu D mély na fertilitu negativni vliv.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ditralia nema zZadny nebo mé zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
4.8 NeZadouci ucinky

Hodnoceni nezadoucich ucinkt je zalozeno na nasledujicim rozdéleni frekvenci: Velmi Casté (> 1/10)
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Casté (> 1/100 < 1/10) Mén& &asté (> 1/1 000 < 1/100) Vzacné (> 1/10 000 < 1/1 000) Velmi vzacné
(< 1/10 000) Neni znamo (z dostupnych udaji nelze urcit)

Poruchy imunitniho systému:
Neni znamo (z dostupnych udaja nelze urcit): Hypersenzitivni reakce, jako je angioedém nebo edém
hrtanu

Poruchy metabolismu a vyzivy:
Méné¢ cCasté: Hyperkalcemie a hyperkalciurie.

Gastrointestindlni poruchy:
Neni znamo: Zacpa, flatulence, nauzea, bolest bficha, prijjem.

Poruchy ktize a podkozni tkané:
Vzacné: Svédéni, vyrazka, koptivka.

Hl4Seni podezieni na nezadouci u¢inky

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

Statni ustav pro kontrolu 1éCiv, Srobarova 48, 100 41 Praha 10.

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

4.9 Predavkovani

Akutni nebo chronické predavkovani cholekalciferolem muaze vést k hyperkalcemii, coz je zvyseni
koncentrace vapniku v séru a moci. Pfiznaky hyperkalcemie nejsou prili§ specifické a sestavaji z
nauzey, zvraceni, prijmu (Casto v ranych stadiich) a pozd¢ji ze zacpy, nechutenstvi, inavy, bolesti
hlavy, bolesti svali a kloubt, svalové slabosti, polydipsie, polyurie, tvorby ledvinovych kament,
nefrokalcindzy, selhani ledvin, kalcifikaci mekkych tkani, zmén na EKG, arytmii a pankreatitidy. Ve
vzacnych a ojedinélych ptipadech byly hlaseny fatalni ptipady hyperkalcemie.

Lécba predavkovani

Normalizace hyperkalcemie navozené intoxikaci vitaminem D trva nékolik tydnd. K 1écbeé
hyperkalcemie se doporucuje zamezit jakémukoli dal§imu podavani vitaminu D. Rovnéz lze zvazit
dietu s nizkym nebo nulovym obsahem vapniku.

Je nutno zvazit rehydrataci a 1é¢bu diuretiky, napf. furosemidem, aby se zajistila odpovidajici
diuréza. Rovnéz Ize zvazit dodate¢nou [écbu kalcitoninem nebo kortikosteroidy.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: vitamin D a analogy, cholekalciferol
ATC kod: A11CCO05

Cholekalciferol (vitamin Ds) se syntetizuje v kiizi pfi expozici UVB zafeni a ve dvou hydroxylacnich
krocich se konvertuje na biologicky aktivni formu 1,25-dihydroxycholekalciferol, prvni probiha v
jatrech (pozice 25) a druhy v tkani ledvin (pozice 1). 1,25-dihydroxycholekalciferol se spolu s
parathyroidnim hormonem a kalcitoninem ucastni regulace metabolismu vapniku a fosfat. Pii
nedostatku vitaminu D dochazi k nedostatecné kalcifikaci kostry (kfivice) nebo k dekalcifikaci kosti
(osteomalacie).

Pokud jde o tvorbu, fyziologickou regulaci a mechanismus G¢inku, je nutno vitamin D3 povazovat za
prekurzor steroidniho hormonu. Vedle fyziologické tvorby v kazi 1ze cholekalciferol dopliovat v
jidle nebo ve formée 1éku.


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

Receptory vitaminu D jsou kromé kosterniho systému pfitomny i v n€kolika dalSich tkanich, proto
ma vitamin D rAznorody vliv na nékolik fyziologickych procest. Pokud jde o jeho bunécné
biologické ucinky, jsou k dispozici tdaje ze studii o autokrinnim/parakrinnim fizeni riistu a
diferenciace krvetvornych a imunitnich bunék, bunék ktize, kosterniho a hladkého svalstva, jakoz i
bunék mozku, jater a nekterych endokrinnich organi.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Vitamin D je rozpustny v tucich a snadno se vstifebava v tenkém stfeve za pritomnosti zlu¢ovych
kyselin pomoci micel a do krve se dostava lymfatickym ob&hem (systémova biologicka dostupnost
asi 80%). ZIu¢ je nutna pro vstiebavani vitamint rozpustnych v tucich, které mize byt snizeno u
pacientii s onemocnénim jater, zluCovych cest nebo gastrointestinalniho traktu spojenym s
malabsorp¢nimi syndromy.

Pfijem potravy potencidlné zvySuje vstiebavani vitaminu D.

Distribuce a biotransformace

Cholekalciferol a jeho metabolity koluji v krvi vazané na specificky globulin. Cholekalciferol se v
jatrech preméiuje hydroxylaci na 25-hydroxycholekalciferol. V ledvinach se pak dale pteméiuje na
1,25-dihydroxycholekalciferol. 1,25-dihydroxycholekalciferol je aktivni metabolit zodpovédny za
zvySeni absorpce vapniku. Vitamin D, ktery neni metabolizovan, se uklada v tukové a svalové tkani.

Po jedné peroralni davce cholekalciferolu se maximalnich sérovych koncentraci primarni zasobni
formy dosahne ptiblizné za 7 dni. 25(OH)D3 se pak pomalu eliminuje se zjevnym poloCasem v séru
priblizné 50 dni.

Eliminace
Vitamin D se vylucuje predevsim Zluci a stolici, malé procento se nachazi v moci.

Zvlastni populace
Nejsou uvadény zadné klinicky relevantni zmény farmakokinetiky vitaminu D u zvlastnich skupin
pacientil.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Uginky v neklinickych studiich toxicity po jedné a opakovanych davkach byly pozorovany pouze pii
expozici vysokym davkam. Pti davkadch mnohem vyssich, nez jsou terapeutické davky u lidi, byla ve
studiich na zvifatech pozorovana teratogenita. Normalni endogenni hladiny cholekalciferolu nemaji
potencialni mutagenni aktivitu (negativni v Amesovée testu) ani karcinogenni aktivitu. K dispozici
nejsou zadné relevantni tidaje, kromé udajii uvedenych na jinych mistech tohoto souhrnu udaji o
ptipravku (viz body 4.6 a 4.9).

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych liatek
¢istény olivovy olej,

¢isténa voda,

maltodextrin,
hydroxypropylbetadex,
kopovidon,

mannitol,

glycerol,



polysorbat 80,
glycerol-monolinoleat,
oxid titanicity,

sukralosa,

pomerancové aroma*,
kyselina askorbova,
tokoferol-alfa,

oranzova zlut’ SY (E 110).

*obsahuje:

pomerancovou silici, deterpenovanou pomerancovou silici, deterpenovanou citronovou silici, deterpenovanou
mandarinkovou silici, ethyl-hexanoat, ethyl-2-methylbutyrat, ethyl-butyrat, acetaldehyd,

butylhydroxyanisol (E 320), kyselinu citronovou (E 330), maltodextrin, arabskou klovatinu (E 414)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

24 mésicu

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Neuchovavejte pii teploté nad 30 °C. Uchovavejte v plivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pred
svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Film dispergovatelny v tstech je zabalen v laminatovém sacku z PET/AI/PE.
Baleni po 2 nebo 4 filmech dispergovatelnych v tstech.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim
Z&dné zvla§tni pozadavky na likvidaci.
Veskery nepouzity pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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