
KrsA Untnv nilcisi

t. nE$ERi rlnnl Un0lrtrn ^q,ntgBVifAB Brz film tablet

z. xer,iurlr w xaxrlrlrtr nllnginn

Etkin madde: 250 mg Br vitamini (Tiamin hidroklortir), 250 mg Bo vitamini (Piridoksin
hidroklortir) ve I mg Brz vitamini.

Yardmcr madde(ler):
Ponceau 4R altiminyum lake E124........0,217 mg
Karmoizin aliiminyum lakeEl22 0,07 mg

Yardrmcr maddelerin tam listesi igin 6.1'e bakrnz.

3. T'ARMASOTiT FORM

Film tablet

Pembe renkli, diizgUn nizeyll her iki ytizii bombeli, film kaph yuvarlak tablet

4. KLIMK Oznr,r,ixr,nn

4.1. Terapdtik endikasyonlar
o Bl, B6,B12 vitaminlerinin yetersizli[i igin risk faktiirti bulunan hastalarda,
o Zihinsel ve bedensel gabuk yorulma, unutkanhk, sinirlilik, kuwetsizlik, tireme gibi

genel klinik semptomlan olan hastalarda"
o Newit, polinewit, diyabetik nOropati, nevralji, zon4 fremorda,
o Arfrit, periartrit, siyatik, lumbalji, arhalji, miyalji, kramplar ve romatizrnal a$nlar gibi

di[er a[nh durumlarda"
o Kardiyomiyopati, ameliyat sonrasl kusmalar, radyasyon hastah$ndq ategli romatizrna ve

( 0zellikle alkolizn srasmda gOrtilen kronik intoksikasyonlarda tedaviye yardrmcr olarakv 
kullamlrr.

4.2.Pozoloii ve uygulama gekli

Pozoloii/uygulama srkhlr ve sfiresi:
Doktor tarafindan bagka gekilde tavsiye edilmedi[i takdirde;
l2ya1 iistii gocuklar ve yetigkinler igin: Giinde I film kaph tablet

Urtin, genellikle bir il6 birkag hafta igin regete edilir. Bazr durumlardq doktor, tedavi siiresini
birkag ay datra uzatabilir.

Uygulama gekli:
Film-kaph tabletler: oral yolla ahnmah ve srvryla beraber biitiin olarak yutulmahdrrlar.

Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/101/bevitab-b12-50-film-tablet

ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/A11DB



Ozel poptlasyonlara iligkin ek bilgiler:
Bdbrelr/trkraci[er yetmezlifi:
Yiiksek dozda B vitaminleri igerdi[inden renal veya hepatik yetmezlili bulunan hasalarda
kontendikedir (4.3 bdltimtine bakrruz).

Pediyatrik popiilasyon:
YUksek doz.da B vitaminleri igerdi[inden, 12 yaq altrndaki gocuklarda kontendikedir (4.3
bOliimiine bakmz).

Geriyatrik popfi lasyon :
Ozel bir doz dnerisi verilmemigtir.

Difer:
Ytiksek dozda B vitaminleri igerdi[inden, hamilelikte ve laktasyon srasmda kontendikedir
(4.3 bOltimtine bakrmz).

4.3. Kontrendikasyonlar
. ilacrn igerdigi maddelerden herhangi birine kargr a$m duyarhhlr oldupu bilinen

hastalarda BEVITAB B I 2 kullammr kontrendikedir.
o Yilksek dozda 86 vitamini bulundurmasrndan dolayr iirtin, aqa[rda sayrlan durumlarda

konfrendikedir:

- Hamilelik ve laktasyon.
- 12yaS altr gocuklar.
- Renal veya hepatik yetmezlili bulunan hastalar.

4.4. &nl kullanrm uyanlan ve 6nlemleri
0nerilen dozaj ve tedavi siiresi agrlmamahdrr.

Yiiksek diizeyde 86 vitamini (piridoksin hidroklortir) igermesinden dolayr ilriin, daha y0ksek
doz seviyelerinde ya da Onerilenden datra uzun bir stire boyunca ahnmamahdrr. 86 vitamini
(piridoksin hidroklortir) tinerildili gibi almmadr[r takdirde (doz agrmr tehlikesi, "Doz agrmr"
bdltimtine bakrmz), ciddi nOrotoksisite gOrtilebilir.

B6 vitamini, tedavi amacryla verilen levodopamn yrkrhmrm luzlandrnr ve onun etkisini
azahr. Bu nedenle levodopa ile tedavi edilen hastalarda B6 vitamini, giinlfik ihtiyaq olan 2
mg dozun birkag katr tizerinde kullamlmamahdr. Hastaya periferal dekarboksilaz inhibitOrii
veya levodopa ve periferik dekarboksilaz inhibitoro kombinasyonu uygulandrgrnda bu
etkilegim s6z konusu de[ildir.

Leber hastah[r olanlarda optik atofi riskini artrrabilece[inden vitamin Bl2'nin kullamlmasr
tavsiye edilmemektedir.

Ciddi megaloblastik anemisi olan hastalarda vitaminBl2 ile yogun bir tedavi uygulandr[mda
hipokalemi, trombosito z ve ani 0liim geligebilir.
Vitamin B12 konsantrasyonunun azalmasr ya da maksimum doz ahmr ile konsantasyonda
anormal dqtb olmasr durumunda, 3 aydan datra uzun stire yetersiz tedavi ahnrrsa geri
dOniigtimstiz n0rolojik hasar meydana getirebilir.

U

'(-



,:--- .:-. -a.r:q

Folat eksikli[i; gOsterilmemigtir ancak, terap6tik cevabr gOlgeleyebilir.

igeri[inde bulunan ponceau 4R ve karmoizin nedeniyle alerjik reaksiyonlara sebep olabilir.

4.5. Diler fibbi firfinler ile etkilegimler ve diler etkilegim gekilleri

Bl yitamini Ctia{nin):

r Tiosemikarbazon ve S-fluorourasil, tiamin etkinli[ini inhibe eder.
r Antiasitler tiamin emilimini inhibe ederler.

I,aboratuv4r te.sti enterfe. ranslan

o Tiamin, Ehrlich reaktifi kullamlarak yaprlan tirobilinojen tayininde yanlry pozitif
sonuglann gdriilmesine neden olabilir,

r Yiiksek tiamin dozlur, senrm teofilin konsantrasyonlanrun spektrofotometrik tayinini
engelleyebilir.

86. vitamini (piridoksin) :

Qegitli ilaglar piridoksinle etkilegime gegerler ve daha d[g0k piridoksin seviyelerinin
g6riilmesine yol aqabilirler. Bu ilaqlar arasmda $unlar bulunur:
. Sikloserin
r Hidralazinler
. isoniazid
* Desoksipiridoksin
r D-penisilamin
r Oral kontaseptifler
r Alkol

Yiiksek dozla ahnan B6 vitamini, levodopamn etkisini Onlemektedir. (Bkz.
Uyanlar/Onlemler).

"' ('' 
Br2 vitemini:

Agrn miktarda iki haftadan uzun siire alkol ahmr, aminosalisilatlar, kolgisin, Ozellikle
aminoglikozidlerle kombinasyonu, histamin (H2) resept6r0 antagonistleri, metformin ve ilgili
biguanidler, oral kontraseptifler ve proton pompasl inhibitOrleri gastointestinal kanaldan B12
vitamini absorbsiyonunu azaltabilir; bu tedavileri alan hastalada Bl2 vitamini gereksinimi
artar.

Antibiyotikler, serum ve eritrosit Bl2 vitamini konsantrasyonu mikrobiyolojik tilgtim
metodunu etkileyebilir ve yalancr dtiqtik sonuglara neden olabilir.

Yiiksek ve devamh folik asit dozlan kanda Bl2 vitamini konsantasyonlanm diigtirebilir.
Askorbik asit, vitamin Bl2'yi t0ketebilir. Vitamin Bl2'nin oral olarak ahmrndan I saat sonra
biiyiik miktarda C vitamininden sakrnmak gerekir.



Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler

Pediyatrik popflIasyon

BEVITAB Brz ile etkilegim gahgmasr yaprlmamrgtrr. Yukanda listelenenler bibliyografik
verilere dayanmaktadrr.
BEVITAB B12 alnca 12 yaqrn dtrndaki gocuklar igin kontendikedir.

4.6. Gebelik ve la}itasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: X

Qocuk dofuma potansiyeli bulunan kadmlar/Dolum kontrolfl (Kontrasepsiyon)
Gebelik dOneminde kontrendikedir. Qocuk dopurma potansiyeli olan kadrnlar tedavi
siiresince etkili do[um konftolii uygulamak zorundadrlar.

Vitamin Bl, 86, velveya Bl2'nin hormonal dopum kontol y6ntemlerine etkisi yoktur. Ancak
di[er kontrol metotlan hakkr,nda gahgma bulunmamaktadrr.

Gebelik ddnemi
ilag, 0nerilen Gtinltik Besin Ahm Miktanmn biiy0k Olgiide agan yiiksek doz 86 viamini
igermesinden dolayr, hamilelik d0neminde kullamm igin kontrendikedir.

Laktasyon dOnemi
ilag, "Onerilen GtinlUk Besin Ahm Miktanru" biiytik Olgiide agan yiiksek doz 86 vitamini
igermesinden dolayr, emzirme d6neminde kullamm igin kontrendikedir.

tireme yetene$/Fertilite
BEVITAB Brz ile yaprlmrg fertilite gahgmasr bulunmamaktadr.

4.7. Arag ve makirie kullanrmr iizerindeki etkiler
Arag ve makine kullanma yeteneli iizerinde higbir etkisi g6zlemlenmemigtir.

( 4.8. istenmeyen etkilerv istenmeyen 6ttil.rirr de[erlendirilmesi agalrdaki srkhklara dayanarak yapilrr:

Qok yaygrn (21/10); yaygn (Zll100 ila < l/10); yaygm olmayan (Zll1,000 ila < l/100);
seyrek (>l/10,000 ila < l/1,000); gok seyrek (<l/10,000), bilinmiyo(eldeki verilerden
hareketle tatrmin edilemiyor)

Listelenen istenmeyen etkiler spontan raporlara dayanmaktadr. Bu sebeple, her biri igin
srkhk bilgisi verilmesi miimktin depildir.

Batrgrkhk sistemi hastahklan
Bilinmiyor: Alerjik reaksiyonlar, iirtiker, ytiz tidemi, hrnltrh solunum, eritem, ddkiintiiler ve

kabarcrklar dahil olabilir.

Sinir sistemi hastahklan
Bilinmiyor: Bag d6nmesi, ba.q a[nsr, periferal ndropati, somnolans, parestezi

,l



ffi:1aYr'5s#.Re1*ry.-5lE R+Ea.9r!+- :.-' i: r" -: :-::- :'-

Solunum sistemi hastahklan*
Bilinmiyor: Hrnltrh solunum
* Yalnuca alerj ik reaksiyon ba[lamrnda

Gastrointestinal hastahklar
Bilinmiyor: ishal, dispepsi, bulantr, kann a[nsr

Deri ve deri alh doku hastahklan
Bilinmiyor: D6kiint0ler, eritem

Bdbrek ve idrar yolu hastahklan
Bilinmiyor: Anormal idrar kokusu

Aragtrrmalar
Bilinmiyor: Aspartat aminotransferazdaartrg, kan folat diizeylerinde azalma

U
4.9.Doz a$rmr ve tedavisi
Bu tiriintin Onerildi[i qekliyle kullamlmasr halinde bir doz a$rmma neden olabilece[ine dair
hig bir kamt yoktur.

Bir doz a$lml vakasr kapsamrnda ortaya grkan semptomlar, duyusal n6ropati ve nOropati

sendromlan, bulantr, ba.g a[nsr, parestezi, somnolans, serum AST dtizeyinde (SGOT) artrg ve

senrm folik asit konsantrasyonlannda azalmadr. Tedavi durduruldu[u takdirde etkiler
dtizelir.

5. FARMAKOLOJiK oZnr,r,iXr,rn
5.1. Farmakodinamik dzellikler
Farmakoterap0tik grup: Vitamin B kompleks
ATC kodu: Al IDB

BEVITAB Brz'nin iginde bulunan etkin maddeler hiicresel enerji tiretimi, protein ve niikleik

U asit metabolizmasrnda hayati Oneme satriptir.

Bl vitamini:

Bl vitamininin koenzimatik formu olan tiamin pirofosfat (TPP), iki temel metabolik
reaksiyon tipinde rol oynar: a-ketoasitlein (6rne$in piruvat, a-ketoglutarat ve dallt-zincir
lrcto asitleri) dekarboksilasyonu ve transketolasyon (Arne$in heksoz ve pentoz fosfatlart
arasmda). Dolayrsryla, Bl vitamininin baghca fizyolojik rolti, enerji sa[lamak igin glikozun
yrkrmrndaki birkag basamak igin TPP'nin gerekti[i karbohidrat metabolizmasrndaki bir ko-
enzim gOrevi gdrmesidir.

Bir ko-enzim olarak oynadr$r metabolik roliin yam srrq Bl vitamini, n0rotransmitter

fonksiyonunda ve sinir iletiminde de bir rol oynar.

Bl vitamini, yiiksek dozlarda ve Ozellikle 86 ve B12 vitaminleriyle kombinasyon halinde,
n6ral stimuli iletimini baskrlar ve b6ylece bir analjezik etki gtisterebilir.
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Bl vitamini eksiklifinin erken saftralanna, g6zden kagabilecek veya kolayca yanhg
yorumlanabilecek, spesifik olmayan semptomlar eglik edebilir. Klinik yehezlik belirtilerine,
anoreksi; kilo kaybri apati, krsa-stireli hafwa kaybr, konffizyon ve irritabilite gibi mental
deligimler; kas zayrflr[r; kalp geniglemesi gibi kardiyovaskiiler etkiler dahildir.

Madinat Bl vitamini yetnezli[ine srk srk eglik eden ve takviye gerektiren dunrmlar, diizenli
alkol tiiketimi, ytiksek karbonhidrat ahmlan ve a[r fiziksel efordur.

$iddetli Bl vitamini yetmezli[inin fonksiyonel sonuglan kardiyak yetmezlik, kas zayrflrgr ve
periferal ve merkezi n6ropatidir. Klinik beriberi (giddetli Bl vitamini yetmezli[i) belirtileri
yagla beraber defigir. Yetigkinler, kuru (paralitik veya sinir), rslak (kardiyak) veya serebral
(Wernicke-Korsakoff sendromu) beriberi formlan g6sterebilirler. Bu rahatsrzhklar derhal Bl
vitaminiyle tedavi edilmelidirler. Endtistrilegmig iilkelerde gOriilen giddetli Bl vitamini
yetnezli[i vakalanmn srrurh glda tUketimiyle beraber ytiksek alkol tiiketimryle iligkili olmasr
olasrdr. Bu gibi durumlarda, renal ve kardiyovaskiiler komplikasyonlar yagamsal tehlike
tegkil ederler.

B6 vitamipi:

86 vitamini, aminotransferazlar, dekarboksilazlar, rasemazlar ve dehidratazlann da dahil
oldupu, amino asit ve protein metabolizmasrnda yer alan 100'den fazla enzim igin bir
koenzimdir. Hem biyosentezindeki ilk basama[rk,atalizs eden 8-aminolevulinate sentaz igin
ve homosisteinden sisteine kadar transstilftirasyon yola[rnda rol oynayan sistationin p-sentaz

ve sistationinaz enzimleri igin bir koenzimdir. Vticuttaki toplarn 86 vitamininin birgo[r1
fosforilaz kas ba[rnda bulunur.

Amino asit yaprm ve yrkrm luzrrun yiiksek olmasr, merkezi sinir sisteminin etkin ve verimli
fonksiyon gOstermesi igin Onemli bir parametredir; dolayrsryla yeterli ve uygun miktarda bir
86 vitamini tedariki gerekir. Beyindeki biyojenik aminlerin ve niirotransmitterlerin
sentezinde 0nemli bir rol oynar. Glutamik asidin GABA'ya (merkezi sinir sistemindeki inhibe
edici bir ndrotansmitter) d6niigtimti igin koenzim olarak B6 vitamini gerekir. 86 vitamini,
ayncq tirozinin dopamin ve noradrenaline, triptofamn S-hidroksitriptamine ve histidinin
histamine ddntiqtimii igin de gereklidir.

86 vitamini yetnezli[inin klasik klinik semptomlan gunlardrr:

Cilt ve mukozal lezyonlar, Orne[in seboreik dermatit, glossit ve bukkal erozyonlar. Duyusal
rahatsrzhklara, polinOropatilere neden olan sinir dejenerasyonuyla beraber periferal n6rit.
Elekfroensefalografik anormalliklerle beraber serebral konWlsiyonlar. Mikrositozla beraber
hipokromik anemi.

Lenfosit go[almasr ve mat0rasyonununda, antikor tiretimi ve T-hticresi faaliyetlerinde
bozulma

Depresyon ve konftizyon.
Trombosit fonksiyonu ve prhtrlagma mekanizmalannda bozulma.

Birgok ilag piridoksin antagonistleri olarak iglev gdsterdili igin 86 vitamini eksikli$i de

gOzlemlenir. Bunlar arasmda:

- Sikloserin, bir antibiyotik

U
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- Hidralazinler
- Isoniazid,birtiiberkiilostatik
- Desoksipiridoksin,birantimetabolit
- D-penisilamin, bir bakrr-ba$ayrcr ajan
- Orat kontaseptifler
- Alkol

86 vitamininde azalmaya neden olan di[er faktOrler, astrm, diyabet, renal bozukluklar, kalp
hastahpr ve meme kanseri gibi hastahklar ve patolojik rahatsrzhklardrr. Bir dizi rahatszhh
daha yilksek B6 vitamini dozlanyla tedavi edilir (premenstrual sendrom, karpal tlinel
sendromu, depresyonlar ve diyabetik n6ropati).

30-100 mg/gtin arasrndaki konsantasyonlarda bulunan B6 vitamini, genellikle hamilelikte
bulantr ve kusmamn birinci-srra tedavisi olarak regete edilir.

Uygun dozlafia uygulanan B6 vitamini, hastalan, radyasyon tedavisinin yan etkilerine kargr

da korur.

B I 2 vitamini (siyanokobalamin):

Bl2 vitamini, iki enzim igin bir kofaktordtir: Metionin sentaz (etrahidrofolik asit
rejenerasyonu igin 6nem tegkil eden bir reaksiyon) ve L-metilmalonil-CoA mutaz. Metionin
sentaz, nihayetinde metionin ve tefiahidrofolat olugan, metiltefahidrofolattan homosisteine
metil tansferi igin bir kofaktdr olarak metilkobalamin gerektirir. L-Metilmalonil-CoA mutaz,
bir izomerizasyon reaksiyonunda nihayetinde L-metilmalonil-CoA'run stiksinil-CoA'ya
d6niigmesi igin adenozilkobalamin gerektirir. Bl2 yefrnezli[inde, Bl2'ye ba[lt
metilnansferazn yavaglamasmrn bir sonucu olarak serumda folat akiimtile olabilir. Normal
kan olugumu ve nOrolojik fonksiyon igin uygun ve yeterli miktarda B12 tedarik edilmesi
onemlidir. Bl2 vitamini, sinaptik bogluktaki katekolaminlerin, yani noraderanlin ve

dopaminin yrkrmrnda Onemli bir rol oynayan katekol-O-metil tansferuzignbir kofaktOrdtir.

Ytiksek Bl2 vitamini dozlanrun (Bl ve B6 vitaminleriyle kombinasyon halinde), bir
analjezik etkisi vardr.

Klinik olarak g6zlemlenebilir B12 yefinezlifinin maj6r nedeni pernisyOz anemidir. Bl2'nin
hematolojik etkileri, enerji ve egzersiz toleransrnda az-almq fatig, nefes darlt$ ve
palpitasyonlar gibi yaygm g6riilen anemi semptomlanrun kademeli bir baglangrcryla
ba[lantrh cilt sopuklu[udur. Aneminin altta yatan mekaniznasr, normal deoksiriboniikleik
asit (DNA) senteziyle bir enterferanstr. Hematolojik komplikasyonlar, B12 takviyesi ile
yaprlan tedaviyle tamamen diizelirler.

Klinik olarak gdzlemlenebilir B12 yetnezli[i bulunan kigilerin o/o75 - 90'rnda ndrolojik
komplikasyonlar vardrr ve vakalann sadece yakla.grk yozJiBl2 yetmezli[inin klinik belirtisi
olabilir. Ekstemitelerde (alt eksfremitelerde daha fazla) gOriilen duyusal rahatsrzhklar
(kanncalanma ve uyu$ma) ndrolojik belirtilere dahildir. Titegim ve pozisyon duyulan
dzellikle etkilenir. Yiirtime anormalliklerinin de datril oldupu motor bozukluklar ortaya glkar.

Duygu durumu de$igimlerinin de dahil oldupu veya olmadr[r, konsantrasyon kaybrndan
hafiza kaybrna, dezoryantasyona ve agrk demansa kadar de[igen kognitif de[igimler
gergeklegebilir. Ayrrca, g6rme bozukluklan, insomnia, impotans, ba$rrsak ve mesane

t,
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kontroliinde bozulma gdriilebilir. N6rolojik belirtilerin progresyonu deligkenlik g0stermekle
birlikte genellikle kademeli olarak ortaya grkar. N0rolojik komplikasyonlann tedaviden sonra
diizelip diizelmemeleri bu komplikasyonlann mevcut bulunma siirelerine balhdrr.

B12 vitamini eksikli$ gOrtilme riski taqryan hastalara 6zel dilkat g0sterilmelidir:
. Ya$h insanlar
o Veganlar ve vejeteryanlar
o HIV pozitif hastalar
o Gastrointestinalhastahklanbulunanhastalar
o Otoimmtinite gdsteren veya ailesinde bir pernisy6z anemi vakasr g6rtilmiig olan

hastalar

Br, Bo ve Brz vitaminlerinin farmakolojik dozlardaki bilegiminden olugan BEVITAB Brz film
kaph tablet, antaljik, antinevritik, detoksifikiye edici ve antianemik Ozellikler gOsterir.

Do[ada da bir amda bulunan bu vitaminler, bagta sinir sistemi hticreleri olmak iiz&re,
hiicrelerin metabolizmasr iizerindeki fonksiyonlan bakrmrndan birbirlerini tamamlarlar.
Sonug olarak BEVITAB B12, sOz konusu vitaminlerin tek tek kullamlmasr ile sa[lanacak
etkinin gok tistiinde bir etki gdsterir.

5.2. Farmakokinetik dzellikler

GenelOzellikler

B! vitamini (tiamin):

Epjlim:
Bl vitamini, bUy0k krsmr proksimal ince ba$rrsakta olmak iizere insanlarda hrzh absorbe
olur. Bir tanesi dUgiik fizyolojik konsantrasyonlarda (< 2 pm) bir tagryrcr (carrier) temelli
tagrma yoluylq diperi ise daha yiiksek konsantrasyonlarda pasif difuzyon yoluyla gergeklegen

iki mekanizma vardr. Absorpsiyon genellikle ytiksektir, ancak insanlardaki intestinal
absorpsiyon hz agsrndan srrurhdr.

Bl vitamini ihtiyacr, karbohidratlann ahmryla dofrudan ba[rntrhdrr: 1.000 kalori ba.grna 0,5
mg. Yiiksek kalorili ve Ozellikle ytiksek karbohidrath besin ahmr, ba[lanfih olarak tiamin
gereksinimi artrnr.

DaFhm:
Yetigkin insanlardaki toplam ortalama Bl vitamini miktan yaklaErk 30 mg'drr. En yiiksek
igeri[e satrip organ genellikle kalptir (100 g baqrna 0,28-0,79 mg); bunu bObrek (0,24-0,58),
karaci[er (0,20-0,76) ve beyin (0,14-0,44) izler. Omurilik ve beyindeki Bl vitamini seviyesi
periferal sinirlerdekinin yaklagrk iki katrdrr. Tam kan Bl vitamint,5-12 pgl100 mL
aralr[rnda deEilir; Yo90'r krmzr kan hiicreleri ve ldkositlerde bulunur. L0kositlerde bulunan
konsantasyon, krrmrzr kan hocrelerinde bulunan konsantrasyondan 10 kat daha fazladr. Bl
vitamininin viicuttaki yaprm ve ykrm luzr nispeten daha ytiksektir ve higbir ?*rmzrn dokularda
yiiksek miktarda depolanmaz. Dolayrsryla s0rekli tedarik edilmesi gerekir. Yetersiz altm,
biyokimyasal ve ardrndan klinik yetmezlik belirtilerine neden olabilir. Bl vitamini ahmr 100

g vticut a[rrh[r bagrna yaklagrk 60 pg oldupunda (veya 70 kg baqrna 42 mg) ve toplam vticut
Bl vitamini 2 pglg'ye geldi[inde (veya 70 kg baqrna 140 mg), dokulann birgopunda bir plato
dtizeyine ulagrlrr.

-rrF.:r_-r...-.riij.
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Kan-beyin bariyeri datrilinde gergeklegen Bl vitamini aktanmrnda, iki farkh mekanizma daha
rol oynar. Ancak kan-beyin bariyerindeki doyurulabilir mekanizrna, ba[rrsakta g6riilen
enerjiye-ba[h mekaniznadan ve membrana-ba[h fosfatazlara dayah olan ve serebral korteks
hiicrelerinde g0rtilen aktif tagrma sisteminden farkhdrr.

B. iyptraqsforn-rgsyqn :

Oral (veya parenteral) tiamin, dokularda, hrzla disfosfata ve daha az miktarda trifosfat
esterlerine dOntigtir. Doku ihtiyaglanm, ba[lanma ve saklama kapasitesini agan Bl vitaminin
tiimfi tirindehrzla atrlrr. Srganlardq l0 pg / 100 mg Wcut alrrh[r (veya 70 kg baqrna 7 

^g)tiamin parenteral ahmrrun go[alma igin yeterli oldu$u, ancak normal doku seviyelerinden
daha az oldu[u kamtlanmrgtrr. Sinirlerin stimiilasyonu, tri ve difosfatazlardaki egzamanh bir
diigiigle birlikte tiamin veya monofosfat sahmma neden olur.

EJimiTrasyon:

Bl vitamini idrarla atrlrr. insanlarda, 2,5 mg'dan daha yiiksek oral dozlar uygulandr$rnda,
iiriner Bl vitarnini atilrmmda ktigtik bir artrg olur. Viicuttaki Bl vitamini yan-dmrii 10-20
gUndtir. Serbest Bl vitamini ve az miktarda tiamin difosfat, tiokrom ve tiamin distilfite ek
olarak, srgan ve insanlann idrannda yaklagrk 20 veya dahafazla Bl vitamini metaboliti rapor
edilmigtir, ancak bunlardan sadece altr tanesi gergekten belirlenip tammlanabilmiqtir.
Metabolitlerin atrlan Bl vitaminine kryasla oranl, Bl vitamini ahmmrn dtigmesiyle birlikte
artar.

86 vita4qiqi(piridoksin) :

Emilim:

86 vitamininin gegitli diyet formlan, bagta jejenum ve ileumda (ba[rrsak) olmak iizere, pasif
diftizyona ba[h fosforilasyon aracrh[ryla intestinal mukozal h0crelerce absorbe edilirler;
dolayrsryla kapasitesi btiyiikttir.

DaBrl$:
B6 formlan, karaci[er, eritrositler ve di[er dokularda piridoksal fosfat (PLP) ve piridoksamin
fosfata (PMP) ddniigiirler. Bu bilegikler, hayvan dokulannda da[rlrrlar, ancak higbiri depo

edilmez. Glikojeni glikoz-l-fosfata ddntigttiren enzim olan fosforilazda, vticut B6 vitamininin
btiyiik bir krsmr bulunur. Viicutta bulunan 86 vitamininin yaklagrk yansr, iskelet kasmm
fosforilazrm yansrtabilir. PLP, planrada bir PlP-albtimin kompleksi olarak ve eritrositlerde
hemoglobinle ballantrh olarak bulunabilir. Eritrositteki PL konsantrasyonu, plazmada
bulunan konsantrasyonun d6rt ila beg katr kadar biiy0ktiir.

Bi)rotransformasyon:
PLP ve PMP, dzellikle, transaminasyon reaksiyonlannda koenzimler olarak iglev g6sterirler;
Ozellikle PLP, aminoasitlerin sentezi veya katabolizmasrnda rol oynayan birgok enzim igin
bir kofakttir olarak hareket eder. PLP, aymca, A-amino asitlerin dekarboksilasyonu ve

rasemizasyonunda, amino asitlerin di[er metabolik transformasyonlannda ve lipid ve ntikleik
asitlerin metabolizrnasrnda da rol oynar. Ayrcq glikojen fosforilaz igin temel koenzimdir
(IOM Vitamin 86, 1998). Hemin bir Onctilti olan 8-aminolevulinik asidin sentezi igin de

piridoksal fosfat gerekir.

U



Elimir-ras],on:
Normalde, maj0r atrhm tirtinti 4-piridoksik asittir; bu da idrardaki B6 bilegiklerinin yaklag*
yansma tekabiil eder. 86 vitamininin datra yiiksek dozlanyla, di[er B6 vitamini formlanmn
oram da artar. Qok yiiksek piridoksin dozlannda, dozun biiyiik bir krsmr, de[igmemig olarak
idrar ile atrlrr. B6, muhtemelen, fegeste de smrh miktarda atilrr, ancak ba[rrsaktaki mikrobik
B6 sentezinden dolayr miktanmn tayin edilmesi zordur.

B 12 vitamini (siyanokobalamin):

Emilim:
Yukanda da de[inilmig oldugu gibi, B12 vitamini ve kobalamin terimleri, ytiksek miktarda
kobalt igeren bileqiklerden (korrinoidler) olugan bir grubun Oyelerinin tiimtine atrf yapar.

Koninoidler, insan metabolizmasrnda aktif olan iki kobalamin koenzimine d0ntigebilirler.
Siyanokobalamin, piyasada mevcut bulunan Bl2 vitamini formudur.

Kobalaminler, iki farkh mekanizmayla emilirler: bir aktif mekanizma (protein temelli) ve bir
diftizyon-tipi mekanizma. Saphkh bir mide, intinsik fakt6r (grdayla stimtle edildikten sonra

midenin parietal hticrelerinin salgrladr[r bir glikoprotein), pankreatik yeterlilik ve

fonksiyonlan normal gahgan terminal ileum gerektiren aktif proses yoluyla, az miktardaBl?
vitamini emilir. Midede, grdaya baph Bl2, asit ve pepsin kargrsrnda proteinlerden aynlarak
dafrlrr. Datra sonr4 serbest kalan B12, tfiktriik bezleri ve gastrik mukoza aracrh[ryla
salgrlanan R proteinlerine (haptokoninler) ballamr. Ince balrrsakta, pankreatik proteazlar R
proteinlerini krsmen bozundururlar ve serbest kalan Bl2 intrinsik fakt0re ba$lamr. Ortaya
grkan intrinsik fakt6r ve B12 kompleksi, ileal mukozada spesifik reseptOrlere ba[lamr;
kompleksin intemalizasyonundan sonra, Bl2 enterosite girer. Yaklagrk 3 ila4 saat sonr4 Bl2
dolagrma dahil olur. l0 pg'ye kadar olan doz seviyelerinde, bu mekanizmamn etkinliSi
yaklagrk %50'dir. l0 pg'den ytiksek doz seviyelerinde, emiliminin verim ve etkinli[i diiger.

ikinci absorpsiyon mekanizmasr gok dfigtik bir hrzda difiiryon yoluyla gergeklegir ve yaklagrk

Yol'e tekabtil eden bir verim ve etkinlik g6sterir ve sadece 100 pg seviyesini agan oral
dozlardakantitatif olarak istatistiksel agrdan anlamh bir sonug ahnmasmr sallar.

intinsik fhktdrde bir yetmezlik varsa (pernisiydz anemideki durum), Bl2 malabsorpsiyonu

ortaya grkar; bu rahatsrzhk tedavi edilmezse, potansiyel olarak dtizeltilemez ndrolojik hasar

ve yagamsal tehlike tegkil eden anemi ortaya grkar.

D4Erhm:
Plazrrra ve dokudaki predominant formlan metilkobalamin, adenozilkobalamin ve

hidroksokobalamindir. Metilkobalamin, toplam planna kobalaminin%60-%80'nini olugtunr.
Normal insanlarda kobalaminler, esas olarak, ortalama miktann 1,5 mg oldu[u karacilerde
bulunurlar. Bdbrekler, kalp, dalak ve beynin her biri yaklaqrk 20-30 pg igerir. Yetigkin
insanlar igin hesaplanan toplam viicut igeri[ine iligkin ortalama delerler 2 - 5 mg'dr.
Hipofiz bezi, organlar/dokular arasmda en yiiksek gram bagrna konsantrasyon miktanna sahip

dokudur. Adenozilkobalamin, hticresel dokulann tiimii arasmda majtir kobalamindir,
karaci[erde yaklaqrk %60 - 70 ve diSer organlarda yaklagrk %50 oramna tekabtil eder.

Biyotransformasyon:
B12 vitamini, intestinal mukozadan gegerken, vitamini hiicrelere ulagtrran plazma tagryrcr

proteini transkobalamin II'ye aktanlrr. Kobamid koenzimlerinin rol oynadrklan spesifik
biyokimyasal reaksiyonlar iki tiptir: (l) kobalt atomuna kovalent ba[h olan S-deoksiadenozin

t,
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igerenler (adenozilkobalamin) ve (2) merkezi kobalt atomuna ba[h bir metil grubu bulunanlar
(metilkobalamin). Koenzim metilkobalamin, bir folik asit kofaktOrtinden homosisteine bir
transmetilasyon katalize eder ve metionin olugturur. Bu reaksiyon, ntikleik asit sentezi igin
onemli olan di[er tek karbon transferi reaksiyonlan igin metillenmemig folat kofaktdrtiniin
serbest kalmasrm sa$ar. Di[er kobalamin koenzimi deoksiadenozilkobalamin, belirli
aminoasitler ve tek-zincirli yaS asitlerinin bozunmasrna iligkin yolaktaki bir reaksiyon olan,
metilmalonil-koenzim A'mn silksinil-koenzimi A'ya d6n0gtimtinU katalize eder. B12 vitarnini
yetnedipi, makrositik, megaloblastik anemiye, omurilik, beyin, optik ve periferal sinirlerin
demyelinasyonu kaynakh n6rolojik semptomlara ve diler datra az spesifik semptomlara
(6rneEin dil alnsr, gUgsiizliik) neden olur. Aneminin bulunmadr$r durumlarda ve tizellikle
yaghlard4 B12 vitamini yeftnezlilinin n6ropsikiyatrik belirtileri g0riiltir.

Eliminasyon:
Uriner, bilyer ve fekal yollar, temel aflhm yolaklandrr. Uriner atrhm igin sadece

ba[lanmamrq plazma kobalamini mevcutttr ve dolayrsryla serbest kobalaminin glomeriiler
filtrasyonu aracrh[ryla gergeklegen tiriner atrhm minimum dtizeyde seyreder: Gtin bagma

0,25 1tg'ye kadar olan seviyelerde de[igen oranlarda. Giinde yakla;rk 0,5-5 pg kobalamin,
temelde safra olmak tizere sindirim sistemine salgrlamr; en az %65 - 75'i, intrinsik fakt6r
mekanizmasr yoluyla ileumda tekrar absorbe olur. Safra ve di[er intestinal sekresyon

kanallannda gergeklegen bu efektif Bl2 enterohepatik dolagrmrn geri dOniiptimii, intinsik
fakttir aktivitesindeki yetersizlikten dolayr pemisiyOz anemi bulunmasr halinde iglev
gostermez. Viicuttaki toplarn kuyrp, gtin bagrna 2 - 5 ttgarasmda de[igir. Dolaysryla" gflnlUk

B12 vitamini kaybr, toplam boyuttan balrmsrz olarak, vticut havuzunun yaklaqrk o/00,f ine

tekabiil eder (%0,05 - 0,2 arah[rnda)

5.3. Klinik dncesi gtvenlilik verileri
Bu tiriinle yaprlmrg spesifik bir gahgma yoktur, mtinferit bilegenlerinin preklinik emniyeti,
genig Olgtide belgelenmigtir.

6. FARMASoTiT oZOr,r,irr,nn

6.1. Yardrmcr maddelerin listesi
Mikrokristal selltiloz
Magnezyum stearat
Titanyum dioksit,
Ponceau 4R aliiminyum lakeEl}4
Karmoizin aliiminyum lake El 22
Hipromelloz
Makrogol

6.2. Gegimsizlikler
Bilinen bir gegimsizlifi yoktur.

6.3. Raf Omrfi
24 ay

U

ll



6.4. Saklamaya ydnelik 6zel tedbirler
250c'nin altmdaki oda srcakh[rnda saklayrmz. Nemden koruyturuz.

6.5. Ambalajm niteli$ve igeri$
BEVITAB Brz film kaph tablet, 30 ve 50 adet, blisterde

6.6. Begeri tbbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasr ve diter 0zeldnlemler
Kullanrlmamrg olan tlrlinler ya da atrk materyaller "Trbbi atrklann kontolt y6netneli[i" ve
*Ambalaj ve ambalaj atrklanrun kontrolii y6netmelikleri"ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. R[IrrSAr SAIrini
KOQAK FARMA ilag ve Kimya Sanayi A.$.
Ba$arbagr, Gazi Cad. No: 64-66 Uskiidar / Istanbul
Tel. : 0216 492 57 08
Faks: 0216334 78 88

. E-posta : info@Jcocakilac.com
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