I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Plenadren 5 mg moddositott hatdanyag-leadasn tabletta
Plenadren 20 mg modositott hatdbanyag-leadasu tabletta

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Plenadren 5 mg mddositott hatéanyag-leadasu tabletta
5 mg hidrokortizont tartalmaz modositott hatéanyag-leadasu tablettanként.

Plenadren 20 mg mddositott hatdanyag-leadasu tabletta
20 mg hidrokortizont tartalmaz modositott hatdéanyag-leadast tablettanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Modositott hatdbanyag-leadasu tabletta.

Plenadren 5 mg modositott hatdanyag-leadasu tabletta
Kerek (8 mm atmér6jii), mindkét oldalan domboru feliiletii, rozsaszinii tabletta.

Plenadren 20 mg moddositott hatdéanyag-leadas tabletta
Kerek (8 mm atmérdjii), mindkét oldalan dombort feliiletd, fehér tabletta.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
A Plenadren felndttek mellékvese-elégtelenségének kezelésére javallott.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Adagolas

A Plenadren-t fenntarto kezelésként adjak. A szajon at adott hormonpo6tlo dozist egyénileg, a klinikai
reakcio fiiggvényében kell meghatdrozni. Szokasos fenntarté dozisa naponta egyszer 20-30 mg, reggel
bevéve. Azon betegek esetében, akiknél még termelddik valamennyi endogén kortizol, alacsonyabb
dozis is elegendo lehet. A legnagyobb vizsgalt fenntartd dozis 40 mg volt. A lehetd legalacsonyabb
fenntartd dozist kell alkalmazni. Olyan esetekben, amikor a szervezet tulzott fizikai és/vagy mentalis
stressznek van kitéve, kiegészit6 kezelésként azonnali hatéanyag-felszabadulasu hidrokortizon tabletta
szedése lehet sziikséges, kiilonosen a délutani/esti 6rakban. Tovabba lasd az Egyidejii betegségekben
valo alkalmazads pontot, ahol a hidrokortizon d6zisanak atmeneti ndvelésére alkalmazott egyéb
modszerek leirasa olvashato.

Hagyomanyos, szdjon at alkalmazott gliikokortikoid-kezelésrdl Plenadren-re valo attérés

A hagyomanyos, szajon 4t alkalmazott, naponta hdromszor adott hidrokortizon-p6tlo kezelésrol
Plenadren-re valo attéréskor a betegek ugyanazt a napi dozist kaphatjak. Mivel napi adagolassal a
Plenadren bioldgiai hasznosulasa alacsonyabb, mint a naponta haromszori adagolassal alkalmazott
hagyomanyos hidrokortizon tabletta¢ (1asd 5.2 pont), a kezelésre adott valaszt monitorozni kell és
sziikség esetén tovabbi egyéni dozismodositast kell végezni. A naponta kétszer adott hidrokortizon
tablettarol, a kortizon-acetatrol vagy szintetikus gliikkokortikoidokrol Plenadren-re valo attérést nem
tanulmanyoztak, de ezekben az esetekben is a hidrokortizonnal ekvivalens napi d6zisu Plenadren adéasa
javasolt, illetve tovabbi egyéni dozismodositas lehet sziikséges.
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Egyidejii betegségekben valo alkalmazas
Egyidejt betegségekben valo alkalmazaskor az akut mellékvese-elégtelenség kockazatara kiemelt
figyelmet kell forditani.

Sulyos esetekben azonnali dozisndvelés sziikséges €s a hidrokortizon szdjon at valo alkalmazésarol
parenteralis, lehetdleg intravénas kezelésre kell attérni. A hidrokortizon intravénas adagolasa atmeneti
betegségepizodok esetén indokolt, igy példaul sulyos fertdzések, kiilondsen hanyéssal és/vagy
hasmenéssel tarsult gasztroenteritisz esetén, barmilyen koroki tényezo altal okozott magas laz, vagy
extrém mértéki fizikai stressz, igy példaul sulyos balesetek vagy altatassal jaro mitétek esetén, lasd
4.4 pont.

Kevésbé sulyos esetekben, amikor a hidrokortizon intravénds adagolasa nem sziikséges, igy enyhébb
fert6zések, barmilyen koroki tényez6 altal okozott alacsonyabb 1az esetén és kevesebb stresszel jaro
helyzetekben (példaul kisebb sebészi beavatkozasok esetén) a szokasos, szajon at adott napi
hormonpotlo dozist dtmenetileg ndvelni kell; a teljes napi dozist meg kell emelni tigy, hogy a fenntarto
dozist 8 + 2 oranként, napi kétszer vagy haromszor kell adni (az alkalmazasok szamat, nem pedig a
reggeli dozist kell megemelni). Ezt az adagolasi modot tobb mint 300 egyidejl betegségepizoddal
kapcsolatban dokumentaltak a klinikai vizsgalati program soran. A kezel6orvos véleménye alapjan a
Plenadren-kezelést azonnali hatéanyag-felszabaduldsu hidrokortizon tablettaval lehet helyettesiteni,
vagy a kezelést ezzel lehet kiegésziteni. A hidrokortizon egyszeri dozisanak ndvelése a kortizol teljes
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epizodjanak lezajlasa utan a beteg visszatérhet a szokasos fenntartd dozisra.

Kiilonleges betegpopulaciok

ldések
1d6s korhoz tarsuld alacsonyabb testtomeg esetén a kezelésre adott klinikai valasz monitorozasa
ajanlott, és sziikség esetén alacsonyabb dozisra vald dozismodositast kell végrehajtani, lasd 5.2 pont.

Vesekarosodas

Enyhe vagy kozepes fokt vesekarosodas esetén nem sziikséges az adagolas modositasa. Sulyos
vesekarosodasban szenvedd betegek esetében a kezelésre adott klinikai valasz monitorozasa ajanlott,
és dozismodositas lehet sziikséges, lasd 5.2 pont.

Mdjkarosodas

Enyhe vagy kozepes foki majkarosodas esetén az adagolas modositasa nem sziikséges. Stlyos
majkarosodasban csokken a mitkodé majszovet mérete, igy a hidrokortizon-metabolizald képesség is
csokken. Emiatt a kezelésre adott klinikai valasz monitorozéasa ajanlott, és d6zismodositas lehet
sziikséges, lasd 5.2 pont.

Gyermekek és serdiilck
A Plenadren biztonsagossagat ¢és hatasossagat gyermekek/18 évesnél fiatalabb serdiilok esetében nem
igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

A betegeket tajékoztatni kell arrol, hogy a Plenadren-t szajon at, egy pohar vizzel, ébredés utan, legalabb
fél oraval étkezés elbtt, lehetOség szerint alld helyzetben, reggel 6 és 8 dra kozott kell bevenni. A
Plenadren-t egészben, a tabletta felezése, szétragasa, illetve dsszetorése nélkiil kell lenyelni. Naponta
tobbszori alkalmazas sziikségessége esetén a reggeli adagot a leirtak szerint, a tovabbi adagokat pedig a
nap folyaman késébb étkezéstol fiiggetleniil kell bevenni.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
tulérzékenység.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Akut mellékvese-elégtelenség

Olyan ismert mellékvese-clégtelenségben szenvedd betegeknél, akiknél elégtelen az alkalmazott napi
adag, vagy fokozott kortizol igényt jelentd helyzet all fenn, akut mellékvese-elégtelenség alakulhat ki.
Plenadren-nel kezelt betegeknél beszamoltak ilyen eseményekrdl. Akut mellékvese-elégtelenségben
szenvedo betegeknél kialakulhat hypadrenias krizis. Ezért a betegeket tajékoztatni kell az akut
mellékvese-elégtelenség és a hypadrenias krizis okozta jelekrdl és tiinetekrol, €s hogy ilyen esetben
azonnal orvoshoz kell fordulniuk.

Akut hypadrenids krizis esetén a hidrokortizont parenteralisan, lehetdleg intravénasan kell adni nagy
dozisban, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatos infuzidval egyiitt, az aktualis kezelési
iranyelveknek megfelelden.

Egyidejti fertézések

Atmeneti betegségek, példaul enyhébb fertézések, barmilyen eredetii alacsonyabb 14z esetén és
kevesebb stresszel jard helyzetekben (példaul kisebb sebészi beavatkozasok esetén) a napi
hormonpotlé adagot dtmenetileg meg kell emelni, lasd 4.2 pont, Egyidejii betegségekben valo
alkalmazas. A beteget koriiltekintden tajékoztatni kell az ilyen esetekben sziikséges teendokrol, és fel
kell hivni a figyelmét, hogy azonnal forduljon orvoshoz hirtelen allapotromlas, kiillondsen
gasztroenteritisz, folyadék- és sovesztéshez vezeté hanyas és/vagy hasmenés, illetve a szajon at adott
hidrokortizon elégtelen felszivodasa esetén.

Mellékvese-elégtelenségben és egyidejli retrovirus-fertézésben, példaul HIV-fertézésben szenvedo
betegeknél a virusellenes szerekkel valo gydgyszerkolcsonhatas lehetdsége miatt az dozismodositast
koriiltekintéen kell végezni, és a fert6z¢és miatt a hidrokortizon dézisat ndvelni kell.

A tudomanyos jelentések szerint a mellékvese-elégtelenségben szenveddk hormonpo6tld kezelésekor
alkalmazott dézisokban a hidrokortizonnak nincs immunszupressziv hatasa. Ezért nem megalapozott
az az elképzelés, hogy a hidrokortizon hormonpo6tld dozisai sulyosbitjak a szisztémas fert6zéseket és
azok kimenetelét. Emellett az az elképzelés sem megalapozott, hogy a mellékvese-elégtelenségben
szenvedok hormonpdtlo kezelésében alkalmazott hidrokortizon-dozisok csokkentenék a véddoltasokra
adott valaszreakciot, illetve novelnék az €16 korokozot tartalmazo oltdéanyagok beadasakor kialakulo
altalanos fert6zés veszélyét.

Gyomortiriiléssel és -motilitdssal kapcsolatos betegségek

Fokozott gyomor- és bélmotilitas, példaul kronikus hasmenés esetén a felszivodott kortizol
koncentracidja alacsonyabb lehet, igy nem ajanlott a modositott hatdéanyag-leadasu tablettak szedése.
Igazoltan lassabb gyomoriiriiléssel vagy csdkkent motilitassal jard betegségek esetén nincsenek
rendelkezésre alld adatok. Az ilyen betegségekben szenveddk esetében a klinikai valaszt folyamatosan
figyelemmel kell kisérni.

A szokésosnal nagyobb dozisu hidrokortizon alkalmazasa

A szokasosnal (€lettani sziikségletnél) nagyobb mennyiségii hidrokortizon szedése vérnyomas-
emelkedést, so- és vizretenciot €s fokozott kalium-kivalasztast eredményezhet. A szokasosnal nagyobb
dozist hidrokortizonnal vald hossza tavi kezelés a Cushing-szindromara emlékeztetd klinikai tiinetek,
vagyis hirtelen kialakuld, féleg abdominalis hizas, hipertonia és cukorbetegség kialakulasat okozhatja,
amely fokozza a sziv-ér rendszeri morbiditas és mortalitas kockazatat.

Az 1d6s kor és az alacsony testtomegindex ismert kockazati tényez6i a gliilkokortikoidok terapias
dozisai mellett kialakuldé mellékhatasoknak, igy a csontritkulasnak, a bor elvékonyodasanak, a diabetes
mellitusnak, a hipertonidnak és a fertdézésekre valo fokozott hajlamnak.

Valamennyi glitkokortikoid noveli a kalcium kivalasztasat €s csokkenti a csontok ujraépiilési
folyamatainak sebességét. A hossza tavu gliikkokortikoid-potlasban részt vevd, mellékvese-
elégtelenségben szenvedd betegeknél alacsonyabb csontsiirliséget mutattak ki.



A nagydoézisu gliikokortikoidok hosszan tartd szedése posterior subcapsularis cataracta kialakulasdhoz
¢s latoideg-karosodassal jaro glaukomahoz vezethet. Nem tapasztaltak ilyen jellegli hatasokat azoknal
a betegeknél, akik a mellékvese-elégtelenségben alkalmazott gliikkokortikoid dozisokat alkalmaztak a
hormonpo6tlé kezelésben.

A szisztémas gliikokortikoidok alkalmazésa mellett pszichiatriai mellékhatdsok alakulhatnak ki. Ezek
a kezelés kezdetén és dozismodositaskor 1éphetnek fel. Kialakulasuk kockéazata nagyobb dozisok
szedésekor fokozottabb lehet. A dozis csokkentése utan a legtobb mellékhatas megszinik, bar ilyenkor
specialis kezelés valhat sziikségesse.

Szisztémas kortikoszteroidok alkalmazasa utan feokromocitémas krizis fellépésérdl szamoltak be,
amely haldlos kimenetelil is lehet. Ismert vagy gyanitott feokromocitdémaban szenvedd betegeknek
csak az elény/kockazat megfeleld értékelése utan adhatok kortikoszteroidok.

Pajzsmirigyfunkcid
Mellékvese-elégtelenségben szenved6knél monitorozni kell a pajzsmirigyfunkciot, mivel mind a
pajzsmirigy-alulmtikodés, mind a pajzsmirigy-talmiikodés jelentésen befolyasolhatja az alkalmazott
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A primer mellékvese-clégtelenség kezelése gyakran valamely mineralokortikoiddal torténd kiegészitd
kezelést is indokoltta tesz.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A hidrokortizon alabbiakban felsorolt gydgyszerkdlcsonhatasait a glitkokortikoidok terapias dozisa
mellett tapasztaltak.

A hatékony CYP3A4-induktorok, példaul a fenitoin, rifabutin, karbamazepin, barbituratok, rifampicin,
orbancfi, illetve a kevésbé hatékony induktorok, mint a virusellenes efavirenz és a nevirapin
fokozhatjak a kortizol metabolikus clearence-ét, csokkenthetik terminalis felezési idejét, és ezaltal a
vérkeringésben megtalalhaté mennyiségét, ¢s fokozhatjak a kortizol vérszintjének ingadozasat (a
rovidebb terminalis felezési id6 kdvetkeztében). Ez a hidrokortizon d6zismodositasat teheti
szlikségessé.

A hatékony CYP3A4-induktorok, példaul a ketokonazol, itrakonazol, pozakonazol, vorikonazol,
eritromicin, telitromicin, klaritromicin, ritonavir és a grépfrutlé gatolhatjak a hidrokortizon
metabolizacidjat, igy fokozhatjak annak vérszintjét. Barmelyik antibiotikummal t6rténd hosszu tava
profilaktikus kezeléskor megfontoland6 a hidrokortizon dozisanak modositasa.

Mifeprisztonnal vald kezelést kovetden 3-4 napig csokkenhet a kortikoszteroidok hatasa.

A gyomoriiriilést és -motilitast befolyasolo gyogyszerkészitmények szedésekor folyamatosan
monitorozni kell a klinikai valaszt, 1asd 4.4 pont.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség
A Plenadren terhesség alatt is alkalmazhato. Nincsenek arra utal6 adatok, hogy a hidrokortizon-po6tlo

kezelés mellékvese-elégtelenségben szenvedd terhes ndknél az anyara és/vagy a magzatra negativ
hatassal lenne. Terhesség soran a kezeletlen mellékvese-elégtelenség kedvezdtlen hatassal van az
anyara és a magzatra is, igy fontos, hogy a kezelés a terhesség alatt is folytatodjon.

Allatokkal végzett reprodukcios vizsgalatok igazolték, hogy a glitkokortikoidok magzati
rendellenségeket és reproduktiv toxicitast okozhatnak, lasd 5.3 pont.

A hidrokortizon dozisat a mellékvese-elégtelenségben szenvedd terhes ndknél gondosan monitorozni
kell. Az adagolast a kezelésre adott egyéni valasz alapjan kell meghatarozni.



Szoptatas
A hidrokortizon kivalasztodik a human anyatejbe. A Plenadren szoptatas alatt is alkalmazhatd. A

hidrokortizon-p6tl6 kezelés soran alkalmazott dozis valoszinileg semmilyen klinikailag jelentds hatast
nem gyakorol a csecsemOre nézve. A hosszan tartd, magas dozisu szisztémas gliikokortikoid-
kezelésben részesiil6 anyak csecsemdi esetében fokozott kockazata van a mellékvese-szupresszio
kialakulasanak.

Termékenység
A mellékvese-elégtelenségben szenvedd betegeknél csdkkent paritast figyeltek meg, ennek

legvalosziniibb oka egy masik betegség egyideji jelenléte, azonban nincs arra utalo jel, hogy a
hidrokortizonnak a hormonpotl6 kezelésben alkalmazott d6zisai hatassal lennének a termékenységre.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Plenadren kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Faradtsagrol és rovid ideig tartd szédiilésrél mar sziilettek jelentések.

A kezeletlen vagy nem megfelelen kezelt mellékvese-elégtelenség befolyésolhatja a
gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil sszefoglalasa

A hidrokortizont hormonpo6tlo kezelésként alkalmazzak, melynek célja a normalis kortizolszint
visszaallitasa. Emiatt a mellékvese-elégtelenség kezelésekor kialakuld mellékhatasprofil nem vethetd
Ossze mas olyan betegségek mellékhatasprofiljaval, amelyek esetében joval nagyobb dozist, szajon at
vagy parenteralisan alkalmazott gliikkokortikoidra van sziikség.

Osszességében egy 12 hetes vizsgalat alapjan a mellékhatasok gyakorisaga és tipusa hasonlo volt a
napi egyszer szedett modositott hatdanyag-leadasu Plenadren tabletta €s a napi haromszor szedett
hidrokortizon tabletta esetén. Kezdetben a mellé¢khatasok gyakorisaganak novekedését figyelték meg a
betegek kb. 20%-andl, ezt a napi haromszor adott hagyomanyos hidrokortizon tablettarol a napi
egyszeri adagolasi modositott hatéanyag-leadasu tablettara valo elso attérést kovetden legfeljebb

8 hétig tapasztaltak. Az emlitett mellékhatasok (hasi fajdalom, hasmenés, émelygés és faradtsag)
azonban enyhék vagy mérsékeltek, atmenetileg és rovid ideig jelentkeznek, viszont d6zismodositast
vagy kiegészitd kezelést tehetnek sziikségessé, lasd 4.2 pont. A jelentések alapjan a faradtsag nagyon
gyakori volt.

A mellékhatasok 6sszefoglalasa tablazatos formaban

A klinikai vizsgalatokban 0sszesen 80 beteget kezeltek mddositott hatdanyag-leadast hidrokortizonnal
(173 betegévnyi adatnak felel meg). Az ezek a klinikai vizsgalatok és a forgalomba hozatal utani
feliigyelet soran észlelt mellékhatasok szervrendszeri kategorianként és gyakorisag szerint az alabbiak
voltak:

Nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (= 1/100 — < 1/10)

MedDRA szerinti Mellékhatasok gyakorisaga

szervrendszeri Nagyon gyakori Gyakori
kategoriak

Idegrendszeri Vertigo

betegségek ¢és tiinetek | Fejfajas




Emésztérendszeri Hasmenés Felhasi fajdalom

betegségek ¢és tlinetek Hanyinger
A bor és a bor alatti Viszketés
szovet betegségei €s Kiiités
tiinetei

A csont- és Arthralgia
izomrendszer,

valamint a k6tészovet
betegségei és tiinetei

Altalanos tiinetek, az Féradtsag
alkalmazas helyén
fellépd reakciok

Emellett az alabbi mellékhatasokat jelentették a mellékvese-elégtelenség hormonpo6tld terapiajatol
eltérd javallatok esetén alkalmazott, mas, nagyobb ddzisu hidrokortizont tartalmazo készitményekkel
kapcsolatban (a gyakorisag: nem ismert, a gyakorisag a rendelkezésre allo adatok alapjan nem
becsiilhetdé meg).

Immunrendszeri betegségek ¢és tlinetek
Fert6zések aktivalodasa (TBC, gombas és virusos fert6zések, beleértve a herpesz virust is).

Endokrin betegségek és tiinetek
Gliikoz-intolerancia kialakulasa és diabetes mellitus.

Anyagcsere- és taplalkozasi betegségek és tiinetek
S6- és vizretencid, 6démara vald hajlam, hipertonia, hipokalémia.

Pszichiatriai korképek
Euforia, pszichozis, almatlansag.

Szembetegségek és szemészeti tiinetek
Megnovekedett szembelnyomas, sziirke halyog.

Emésztorendszeri betegségek és tlinetek
Emésztési zavar és a fennallo gyomorfekély sulyosbodasa.

A bor és a boralatti szovet betegségei ¢s tlinetei
Cushing-szindromara jellemz0 tiinetek, stria, ecchymosis, acne és hirsutismus, lasst sebgyogyulas.

A csont- és izomrendszer, valamint a kotoszovet betegségei ¢s tiinetei
Csontritkulas spontan torésekkel.

Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A hidrokortizon-tiladagolast kdvet6 akut toxicitasra és/vagy halalra vonatkoz6 jelentések ritkak. Nincs
antidotuma. A tiinetek az izgatottsagtol a manias allapotig, akar pszichozisig terjedhetnek. A jelek
magukba foglaljak a hipertoniat, az emelkedett plazmagliikozszintet €s a hipokalémiat. Kronikus
tuladagolas miatti reakciok esetében kezelés altalaban nem javallt, kivéve, ha a beteg olyan allapotban



van, amely szokatlanul fogékonnya teszi a hidrokortizon mellékhatésaira. Ebben az esetben, tiineti
kezelés valhat sziikségessé.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapids csoport: Szisztémas kortikoszteroidok, gliikokortikoidok, ATC kod: HO2ABO9.

Farmakodinamias hatasok

A hidrokortizon egy gliikokortikoid, az endogén kortizol szintetikus formaja. A gliikokortikoidok
fontos szerepet jatszanak az intermedier metabolizmusban, az immunmiikddésben, a csont- €s
izomrendszer, illetve a kotdszovet €s az agy mikddésében. A kortizol a legfontosabb gliikokortikoid,
melynek termelddése a mellekvesekéregben torténik.

A természetesen eloforduléd gliikokortikoidokat (a hidrokortizont és a kortizolt), amelyek sovisszatartd
Emellett jelentds gyulladdscsokkentd hatasuk miatt sok szervrendszer betegsége esetén is alkalmazzak
Oket. A gliikokortikoidoknak sokféle, 6sszetett metabolikus hatasuk van. Emellett médositjak a
szervezet kiillonb6z6 ingerekre adott immunvalaszait is.

Klinikai hatasossag

Egy pivotalis vizsgalatot, amely egy randomizalt, két periddusos 12 hetes, keresztezett, multicentrikus
vizsgalat volt, 64, primer mellékvese-elégtelenségben szenvedd beteg bevonasaval végeztek, akik
kozil 11 diabetes mellitusban és 11 hipertoniaban is szenvedett. A vizsgalatban azonos napi
hidrokortizon-dozis (20-40 mg) alkalmazasaval a napi egyszer adott, modositott hatdbanyag-leadasu
tablettat és a napi haromszor adott hagyomanyos tablettat hasonlitottak 6ssze.

A napi haromszor adott hagyomanyos tablettahoz viszonyitva a naponta egyszeri, modositott
hatbéanyag-leadasu tabletta a reggeli bevételt koveto elsé négy éraban magas kortizolvérszintet, viszont
a késo délutani/esti orakban €és dsszességében a 24 Oras periodus alatt alacsonyabb vérszintet
eredményezett (1. abra).

1. abra: A kortizol mért atlagos szérumkoncentracidja az id6 fliggvényében egyszeri €s tobbszori
adagolast kovetden primer mellékvese-elégtelenségben szenvedoknél (n=62), szdjon at, naponta

egyszer alkalmazott Plenadren és napi haromszor alkalmazott hidrokortizon esetében.

Kortizol-koncentracio (nM)
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

Szajon at torténd alkalmazast kdvetden a hidrokortizon gyorsan és jol felszivodik a gasztrointesztinalis
traktusbol; a szajon at alkalmazott 20 mg-os adag (tabletta) esetében tobb mint 95%-os felszivodasi
aranyt jelentettek. A biofarmaciai osztalyozasi rendszer (BCS) alapjan a hidrokortizon a 2-es
hatdéanyagcsoportba tartozik, nagy bélpermeabilitassal €s kis oldhatoésaggal rendelkezik, kiilonosen
nagyobb dozisokban. A mddositott hatdoanyag-leadasu tabletta egy kiilsd, azonnali hatdanyag-leadast
biztositd bevonatbdl és egy nyujtott hatdoanyag-leadast biztositd magbol all. Az azonnali hatdanyag-
leadast biztosito rész biztositja a felszivodas gyors megindulasat, a nyujtott hatdbanyag-leadast biztosito
rész pedig egyenletes kortizolkoncentraciot hoz 1étre a vérben. Azonos napi hidrokortizon-dozis
mellett a modositott hatéanyag-leadast tabletta biologiai hasznosulasa (AUCo-24n) 20%-kal kisebb,
mint a naponta haromszor adott hagyomanyos tablettaé. Nagyobb szajon at adott d6zis esetén a
kortizol teljes plazmakoncentracidja kevésbé aranyosan ndvekedett. A modositott hatdbanyag-leadast
hidrokortizon tabletta dozisanak 5 mg-r6l 20 mg-ra torténd névelése esetén haromszoros
koncentraciondvekedés volt tapasztalhato.

Etkezést kovetden csokkent a hidrokortizon felszivodasi sebessége, igy a maximalis
plazmakoncentracio hosszabb id¢ alatt, atlagosan kevesebb, mint 1 ora helyett tobb mint 2,5 ora alatt
alakult ki. Masrészrol viszont a 20 mg-os tabletta esetén a felszivodas mértéke ¢s a biohasznosulas
mintegy 30%-kal magasabb volt étkezést kdvetden az éhgyomri allapothoz képest, és nem tapasztaltak
felszivodasi zavart vagy dozisdompinget.

Eloszlas
A plazmaban a kortizol a kortikoszteroid-kotd globulinhoz (CBG, mas néven transzkortin) és az
albuminhoz kapcsolodik. Mintegy 90%-a kotott allapotban fordul eld.

Eliminacio

Az intravénasan vagy szdjon at adagolt hidrokortizon tabletta termindlis felezési ideje a jelentések
alapjan hozzavetdlegesen 1,5 6ra. A Plenadren beadasat kdvetden a kortizol terminalis felezési ideje
hozzavetdlegesen 3 oOra volt, hatdanyag felszabadulasa pedig szabalyozott. Ez a terminalis felezési id6
hasonl6 az endogén kortizol farmakokinetikdjahoz, amelynek felszabadulasa is kontrollalt, a
termelddése szabalyozza.

A hidrokortizon (kortizol) lipofil tulajdonségu szer, amely kizarolag metabolizacioval iiriil ki a
szervezetbdl, a clearence-e alacsony €s a bélben, illetve a majban torténd kivalasztasa is kis hanyadot
tesz ki.

A hidrokortizon kizarélag 1-es és 2-es tipusti 1 1BHSD-enzimekkel, illetve CYP3A4-gyel torténd
metabolizacid Gtjan eliminalddik a majban és a periférias szovetekben. A CYP3A4 a kortizol
kivalasztasaban is részt vesz a 6p-hidroxikortizol képzése ttjan, amely a vizelettel tiriil ki. A kortizol
membranon keresztiili transzportja féleg passziv diffuzidval torténik, igy a vesén €s epén keresztiili
kivalasztas nem szamottevo.

Kiilonleges betegpopulaciok

Vesekarosodas

A kortizol egy kis része (a naponta termel6dott mennyiség <0,5%-a) valtozatlan formaban a vizelettel
keriil kivalasztasra, ami azt jelenti, hogy a kortizol eliminacioja kizarélag metabolizmus titjan torténik.
Mivel a sulyos vesekarosodas hatast gyakorolhat a kizardlag metabolizmussal kivalasztodo
gyogyszerekre, dozismodositasra lehet sziikség.

Madjkarosodas

Nem végeztek vizsgalatokat méjkarosodasban szenvedd betegekkel, viszont a hidrokortizonra
vonatkozé szakirodalmi adatok alapjan enyhe/kozepes foku majkarosodas esetén nincs sziikség
dézismodositasra. Sulyos majkarosodas esetén csokken a miikodé majszovet mérete, igy a
hidrokortizont metabolizald képessége is csokkent. Ez egyéni dozismodositast tehet sziikségessé.



Gyermekek és serdiilok
Gyermekek és serdiilok esetében nem allnak rendelkezésre farmakokinetikai adatok.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Allatkisérletekben igazoltak, hogy sziilés el6tt a nagy dozisu gliikokortikoidok expozicidja
malformaciokat (szajpadhasadék, csontfejlodési zavarok) okozhat. Emellett az allatkisérletekben azt is
igazoltak, hogy sziilés elotti nagy (de a teratogén dozisnal alacsonyabb) dozisu glitkokortikoidok
expozicidja dsszefliggésbe hozhato az intrauterin fejlodési elmaradas, a felnéttkori sziv-ér rendszeri
betegségek, valamint a gliikokortikoid-receptorok stiriségében, a neurotranszmitterek mennyiségében
és a viselkedésben bekovetkez6 maradandé valtozasok nagyobb kockazataval.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Tablettamag
hipromell6z

mikrokristalyos cellul6z

hidegen duzzad6 keményit6 (kukorica)
vizmentes kolloid szilicium-dioxid
magnézium-sztearat

Tablettabevonat

Plenadren 5 mg modositott hatoanyag-leadasu tabletta
makrogol (3350)

polivinil-alkohol

talkum

titan-dioxid (E171)

vords vas-oxid (E172)

sarga vas-oxid (E 172)

fekete vas-oxid (E172)

Plenadren 20 mg modositott hatoanyag-leadasu tabletta
makrogol (3350)

polivinil-alkohol

talkum

titan-dioxid (E171)

6.2 Inkompatibilitasok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

3 év.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Ez a gyogyszer nem igényel killonleges tarolast.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

PP csavaros kupakkal ellatott, 50 db modositott hatdoanyag-leadasu tablettat tartalmazé HDPE iiveg.
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1 db, 50 modositott hatdanyag-leadasu tablettat tartalmazo iiveg dobozban

2 db, 50 modositott hatdanyag-leadasu tablettat tartalmazo iiveg dobozban (100 tabletta).
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések

Bérmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkoz6 el6irasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frorszag

medinfoEMEA @takeda.com

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

Plenadren 5 mg mddositott hatéanyag-leadasu tabletta
EU/1/11/715/001
EU/1/11/715/003

Plenadren 20 mg moddositott hatdéanyag-leadas tabletta
EU/1/11/715/002
EU/1/11/715/006

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGE]?ELY ELSO
KIADASANAK/MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2011. november 3.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2016. augusztus 8.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYAl}TASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTOK

A KIA})ASRA ES A FELHASZ,NALA,SRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZ{&SARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTOK

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelés gyartdk neve és cime

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frorszag

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

frorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtdjékoztatojanak tartalmaznia kell.

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Idé6szakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. A GYOGYSZER BIZ’[ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély 1.8.2
moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett verzidiban
részletezett, kotelezd farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

- ha az Eurépai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza,

- ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 11j
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyulo) jabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Plenadren 5 mg modositott hatéanyag-leadésu tabletta
hidrokortizon

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 mg hidrokortizont tartalmaz modositott hatéanyag-leadasu tablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Modositott hatdbanyag-leadasu tabletta

50 db modositott hatdanyag-leadasu tabletta.
100 db médositott hatoanyag-leadasu tabletta (2x50)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

A tablettat egészben nyelje le. Ne felezze el, ne torje 0ssze €s ne ragja szét.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at torténd alkalmazasra

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT H_IJLLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/11/715/001 50 db mddositott hatdanyag-leadasu tabletta
EU/1/11/715/003 100 (2x50) db modositott hatéanyag-leadast tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GY(’)GYSZE,R éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Plenadren 5 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

UVEG

1 A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Plenadren 5 mg moddositott hatdanyag-leadasn tabletta
hidrokortizon
Szajon at torténo alkalmazasra

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

50 db modositott hatdanyag-leadasu tabletta

6. EGYEB INFORMACIOK

Takeda
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Plenadren 20 mg mddositott hatdanyag-leadasu tabletta
hidrokortizon

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

20 mg hidrokortizont tartalmaz mddositott hatoanyag-leadast tablettanként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Modositott hatdbanyag-leadasu tabletta

50 db modositott hatdanyag-leadasu tabletta.
100 db modositott hatéanyag-leadasu tabletta.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

A tablettat egészben nyelje le. Ne felezze el, ne torje 0ssze €s ne ragja szét.
Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at torténd alkalmazasra

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT H_IJLLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frorszag

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/11/715/002 50 db modositott hatdanyag-leadasu tabletta
EU/1/11/715/006 100 (2x50) db modositott hatdanyag-leadésu tabletta

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER éLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Plenadren 20 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdji 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

UVEG

1 A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Plenadren 20 mg modositott hatdbanyag-leadasu tabletta
hidrokortizon
Szajon at torténo alkalmazasra

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Alkalmazas eldtt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

50 db modositott hatdanyag-leadasu tabletta

6. EGYEB INFORMACIOK

Takeda
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztaté: Informaciok a beteg szamara

Plenadren 5 mg médositott hatéanyag-leadasu tabletta
Plenadren 20 mg mddositott hatéanyag-leadasu tabletta
hidrokortizon

Mielétt elkezdi szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert

az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informacidkra a késObbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarélag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szaméra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Plenadren és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Plenadren szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Plenadren-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Plenadren-t tarolni?

A csomagolds tartalma ¢és egyéb informaciok

AU e

1. Milyen tipusu gyégyszer a Plenadren és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

A Plenadren egy hidrokortizon nevili anyagot tartalmaz, amelyet néha kortizolnak is neveznek. A
hidrokortizon egy gliikokortikoid. A gydgyszerek kortikoszteroidok elnevezésli csoportjaba tartozik. A
gliikokortikoidok természetes koriilmények kozott is megtalalhatok a szervezetben, és segitenek
fenntartani az altalanos egészségi allapotot ¢és a jo kozérzetet.

A Plenadren-t felnéttek esetében a mellékvese-elégtelenségként vagy kortizolhianyként ismert allapot
kezelésére alkalmazzak. Mellékvese-elégtelenség akkor fordul eld, amikor a (vesék felett talalhato)
mellékvesék nem termelnek elegendd mennyiségii kortizol hormont. A hosszu ideje fennallo
(kronikus) mellékvese-elégtelenségben szenvedd betegeknek hormonpoétlasra van sziikksége ahhoz,
hogy tovabb élhessenek.

A Plenadren a természetes kortizolt potolja, amely a mellékvese-clégtelenségben szenvedoknél
hianyzik. A gyogyszer a nap soran folyamatosan potolja a hidrokortizont a szervezetben. A tabletta
reggeli bevételét kovetden a kortizol szintje gyorsan, kb. 1 ora alatt eléri a maximalis vérszintet, majd
folyamatosan csokken a nap folyaman, igy az esti orakra és éjszakara, amikor a kortizolszintnek
alacsonynak kell lennie, mar nem vagy csak nagyon kis mennyiségii kortizol marad a vérben.

2. Tudnivalék a Plenadren szedése elott

Ne szedje a Plenadren-t
- ha allergias a hidrokortizonra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Osszetevdjére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Plenadren szedése elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével.

- amikor olyan allapotban van, amely nem teszi lehetové a gydgyszer bevételét, vagy amikor a
gyogyszer nem szivodik fel megfelelden a gyomrabol. Ez akkor fordulhat eld, ha
gyomorpanaszai vannak, beleértve a hanyast és/vagy a hasmenést is. Ebben az esetben azonnal
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orvoshoz kell fordulnia, igy a kezelést hidrokortizon injekci6é forméjaban kapja meg és a
sziikséges folyadékpotlasrol is gondoskodnak.

- ha rovid tavl vagy atmeneti betegségben szenved, példaul fertézése van, lazas, vagy jelentds
fizikai stresszt okozo helyzetben van, példaul miitét el6tt all, ilyenkor ugyanis a hidrokortizon
adagjat atmenetileg novelni kell. Haladéktalanul kérdezze meg kezel6orvosat, hogy az ilyen
esetekben mit kell tennie. Miitét eldtt kozolje az orvossal/fogorvossal, hogy On ezt a gyogyszert
szedi.

- ha annak ellenére, hogy a gyogyszert az eldirasok szerint alkalmazva azt tapasztalja, hogy
barmilyen mas ok miatt romlik az altalanos egészségi allapota, azonnal forduljon orvoshoz.

- ha On feokromocitoma nevii betegségben szenved (ez egy ritkan eléforduld mellékvesetumor).

- ha pajzsmirigye nem miitkodik megfeleléképpen, kozolje azt kezeldorvosaval, ugyanis ekkor a
Plenadren adagjanak modositasara lehet sziikség.

Gyermekek és serdiilok
A Plenadren alkalmazéasa gyermekek ¢s 18 év alatti serdiilok esetében nem ajanlott, mivel ebben a
betegcsoportban nem vizsgaltak.

Egyéb gydgyszerek és a Plenadren

Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l. Fertézések kezelésére hasznalt gydgyszerek
(antibiotikumok) hosszan tart6 alkalmazasa soran sziikség lehet a Plenadren adagjanak a kezelGorvosa
altal torténd modositasara. A terhesség megszakitasara szolgald mifepriszton egyidejii alkalmazésa
mellett a Plenadren hatasa csdkkenhet.

Tajékoztassa tovabba kezelGorvosat vagy gyogyszerészét, ha az alabbi gydgyszerek barmelyikét szedi,
mivel eléfordulhat, hogy modositani kell a Plenadren adagjat:

Fenitoin, karbamazepin €s barbituratok — ezeket az epilepszia kezelésére alkalmazzak.
Rifampicin ¢és rifabutin — ezeket a tuberkul6zis kezelésére alkalmazzak.

Ritonavir, efavirenz és nevirapin — ezeket a HIV-fert6zés kezelésére alkalmazzak.

Orbancfii — ezt a depresszio ¢s egyéb allapotok kezelésére alkalmazzak.

Ketokonazol, itrakonazol, pozakonazol és vorikonazol — ezeket a gombas fertdézések kezelésére
alkalmazzak.

. Eritromicin, telitromicin és klaritromicin — ezeket a bakterialis fertézések kezelésére
alkalmazzak.

Az étel és az ital hatasa a Plenadren-re
Ne vegye be a gyogyszert grépfritlével, ugyanis az megzavarja a gyogyszer hatasat.

Terhesség, szoptatas és termékenység )
Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével.

Fontos, hogy a Plenadren szedését a terhesség alatt is folytassa. A kezelés a mellékvese-
elégtelenségben szenvedo terhes ndknél valoszinilileg nem okoz semmilyen kéaros hatast sem az
anyara, sem a magzatra nézve. Terhesség esetén tajékoztassa kezelGorvosat, ugyanis ekkor a Plenadren
adagjanak modositasara lehet sziikség.

A Plenadren-kezelés alatt szoptathat. A hidrokortizon kivalasztoédik az anyatejbe. A hormonp6tld
kezelésre alkalmazott hidrokortizon adagjai valdszintileg nincsenek hatassal a csecsemore. Beszéljen
azonban kezeldorvosaval, amennyiben csecsemdje szoptatasat tervezi.

Mellékvesekéreg-elégtelenségben vagy kortizolhianyban szenvedd néknél csokkent lehet a

termékenység. Nincsenek arra utald adatok, hogy a Plenadren a hormonpotlé terapiahoz alkalmazott
adagokban hatassal lenne a termékenységre.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Ez a gyogyszer csak kismértékben befolyésolja a gépjarmtivezetéshez és a gépek kezelésé¢hez
sziikséges képességeket. Nagymértéki faradtsagrol és rovid ideig tarto szédiilésrdl torténtek
jelentések. A kezeletlen vagy nem megfelelden kezelt mellékvese-clégtelenség csokkenti a
koncentraloképességet és befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ezért fontos, hogy gépjarmiivezetéskor vagy gépek kezelésekor az kezelGorvosa
utasitdsai szerint szedje ezt a gyogyszert. Amennyiben a gyogyszer kedvezébtleniil befolyasolja a fent
emlitett képességeit, ne vezessen és ne kezeljen gépeket, amig nem beszél errdl kezel6orvosaval.

3. Hogyan kell szedni a Plenadren-t?

A gyogyszert mindig a kezelGorvosa vagy gyodgyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezelSorvosat vagy
gyogyszerészét. A gyogyszer adagjat kezeldorvosa az On egyéni sziikségleteihez igazitotta.

o Amikor reggel felkel, egészben vegye be a Plenadren tablettakat egy pohar vizzel, legalabb
30 perccel a reggeli el6tt, lehetdség szerint reggel 6 és 8 ora kozott.

o Lehetoleg allo helyzetben vegye be a gydgyszert.

o Ne felezze, ne torje Ossze €s ne ragja sz¢t a tablettakat. A tablettak a nap soran folyamatosan
biztositjak a hidrokortizon felszabadulasat a szervezetében. Ha elfelezi, 6sszetori vagy szétragja
a Plenadren-t, akkor nem biztos, hogy a tabletta az egész napra sziikséges mennyiségii
hidrokortizont biztositani tudja az On szdmara.

A Plenadren tovabbi adagjait igénylé allapotok

Rovid ideig tartd vagy atmeneti betegségek, példaul fertdzés, laz vagy jelentds fizikai stresszt okozo
allapot, példaul mutét esetén nagyobb mennyiségli hidrokortizonra lesz sziiksége, ilyenkor ugyanis a
szervezet nem képes a sziikséges tobbletmennyiségii kortizolt megtermelni. Ebben az esetben a
gyogyszer adagjat atmenetileg emelni kell, és eléfordulhat, hogy kezeldorvosa egyéb hidrokortizon-
tartalmu gyogyszer szedését javasolja a Plenadren mellett vagy ahelyett. Kérjiik, ezzel kapcsolatban
beszéljen kezeldorvosédval és pontosan kdvesse orvosa utasitasait.

Kevésbé sulyos allapotok, példaul kisebb fertdzések vagy stressz esetén eléfordulhat, hogy a Plenadren
napi adagjat kétszerezni vagy haromszorozni kell. Ekkor a gyogyszer masodik adagjat a reggeli adag
utan 6-10 ora elteltével vegye be. Ha a napi adag kétszerese nem elegendd, akkor a harmadik adagot a
masodik adag bevételét kovetden 6-10 6ra mulva vegye be (6-10 ora teljen el az egyes adagok kozott).
Amikor a betegsége elmulik, térjen vissza a gyogyszer szokasos fenntartod adagjara.

A kovetkez6 jelek és tiinetek arra utalhatnak, hogy tovabbi adagokat kell bevennie a Plenadren-b6l
vagy egyéb formaban alkalmazott hidrokortizonbol: faradtsag, fogyas, kellemetlen érzés a hasban,
megszédiilés 116 helyzetbdl torténd felallaskor vagy szédiilés allo helyzetben, a bor sotét
elszinezbdése, kiilonosen a borredoknél és a fedetlen borteriileteken. Ha ezen jelek €s tlinetek
barmelyikét észleli, azonnal forduljon kezeldorvosahoz tanacsért.

Azonnali kérjen orvosi segitséget, ha a kdvetkezok barmelyikét észleli: sulyos gyengeség, ajulas,
hasi fajdalom, hanyinger, hanyas, hatfajas, zavartsag, tompult tudatallapot, delirium (nagyon zavart
tudatallapot).

Ha az eloirtnal tobb Plenadren-t vett be

A gybgyszerbol tilzottan nagy mennyiség néhany napnal tovabbi szedése kéros lehet az On
egészségére. Megnovekedhet a vérnyomasa, hizhat és tilsagosan megnovekedhet a vércukorszintje.
Néha nagyobb adagra van sziikség azért, hogy a szervezet képes legyen megbirkdzni a
stresszhelyzetekkel, mint példaul a 1azzal. Ha gyakran és rendszeresen extra adagra van sziiksége,
beszéljen kezelborvoséaval a fenntartd adag 0ijabb beallitasarol.
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Ha elfelejtette bevenni a Plenadren-t

Ha elfelejtette bevenni a gyogyszert reggel, vegye be minél hamarabb a nap folyaman. Ne vegyen be
kétszeres adagot a kihagyott adag pétlasara. Ha ,,A Plenadren tovabbi adagjait igényl6 allapotok™ cimii
részben szerepld barmelyik panaszt vagy tiinetet észleli, azonnal forduljon kezel6orvosahoz.

Ha id6 elott abbahagyja a Plenadren szedését

A Plenadren szedésének abbahagyasa életveszélyes lehet. Ezért fontos, hogy mindig az orvos altal

eloirtak szerint szedje a gyogyszert. Ne hagyja abba a Plenadren szedését anélkiil, hogy a
kezel6orvosaval beszélt volna.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazéséaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy gyogyszerészét.
4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Ha mas hidrokortizon-tartalmu tablettardl tér at a Plenadren-re, el6fordulhat, hogy a kezelés els6
heteiben mellékhatasok jelentkezését tapasztalja. Ezek a mellékhatasok a kovetkezok lehetnek:
gyomorfajdalom, émelygés és faradtsag. Ezek idovel onmaguktol is megsziinnek, ha nem, beszéljen
kezelGorvosaval.

A gyogyszer mellékhatésai a kdvetkezok:

Nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 beteget érinthet)

. szédiilés,
o fejféjas,

. hasmenés,
. faradtsag.

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1 beteget érinthet )

o gyomorfajdalom/gyomorégés, émelygés vagy hanyinger,
o iziileti fajdalom,

o kitités,

o viszketés.

Mas hidrokortizon-tartalmu gyogyszerek esetében tovabbi mellékhatasokat is jelentettek. Ezeket a
gyogyszereket a mellékvese-elégtelenség hormonpotld kezelésétol eltérd javallatokra is adtak, sokszor
nagyobb adagban. E lehetséges mellékhatasok gyakorisaga nem ismert (a gyakorisag rendelkezésre
all6 adatokbol nem becsiilhetd meg). Ha az alabbiak koziil barmelyik mellékhatast észleli, forduljon
kezel6orvosahoz.

o fert6zésekre valo fokozott hajlam;

o cukorbetegség vagy vércukorszint-problémak (a vérkép alapjan);

s0- és vizvisszatartas, amely duzzadast, vérnyomas-emelkedést (az orvosi vizsgalat alapjan) €s a
vérben alacsony kaliumszintet okoz;

hangulatvaltozasok, példaul fokozott izgalmi allapot vagy a valdsagtol valo elszakadas;
almatlansag;

emelkedett szembelnyomas (glaukoma), a szemlencse elhomalyosodasa (katarakta);
gyomorégés, meglévd gyomorfekély sulyosbodésa;

a csontok gyengiilése, amely toréseket okozhat;
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. boéron 1évo csikok (striak), zazodasok, akneszer(i kiiitések, fokozott szorzetnovekedés az arcon,
lassu sebgyogyulas.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tbb
informéacio alljon rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Plenadren-t tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

Az liveg cimkéjén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (Felhasznalhato, EXP) utan ne szedje ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utols6 napjara vonatkozik.

Ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEet, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Plenadren?

- A készitmény hatdéanyaga a hidrokortizon.
Plenadren 5 mg: 5 mg hidrokortizont tartalmaz médositott hatéanyag-leadast tablettanként.
Plenadren 20 mg: 20 mg hidrokortizont tartalmaz mddositott hatéanyag-leadast tablettanként.

- Egyéb 0sszetevok: hipromelloz (E464), mikrokristalyos celluloz (E460), hidegen oldodo
keményité (kukorica), kolloid vizmentes szilicium-dioxid (E551) és magnézium-sztearat. A
bevonat makrogol (3350), polivinil-alkohol, talkum (E553b) és titan-dioxid (E171) keveréke.
Az 5 mg-os tablettdk még voros vas-oxidot (E172), sarga vas-oxidot (E172) és fekete vas-
oxidot (E172) is tartalmaznak.

Milyen a Plenadren kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Kerek (8 mm atmérdjii), mindkét oldalan domboru feliileti modositott hatdanyag-leadasu tablettak.
Az 5 mg-os tablettak rdzsasziniiek. A 20 mg-os tablettak fehérek.

Csavaros kupakkal lezart, 50 darab tablettat tartalmazo iiveg.

Kiszerelések:

1 db 50 moédositott hatdanyag-leadasu tablettat tartalmazo tiveg dobozonként.

2 db 50 moddositott hatdoanyag-leadast tablettat tartalmazo tiveg dobozonként (100 tabletta).

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
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A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarté

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch

Block 2 Miesian Plaza
50-58 Baggot Street Lower
Dublin 2

D02 HW68

frorszag

Gyarto

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch

Block 2 Miesian Plaza
50-58 Baggot Street Lower
Dublin 2

D02 HW68

frorszag

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

frorszag

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Bbarapus

Takena bearapus EOO/J]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

28

Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com



E\rada

Takeda EAAAY A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espafia S.A.
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 140 67 33 00
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

fsland

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvzpog

Takeda EAAAY A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia STA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Romaénia

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatinak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacio, illetve ritka betegségekrol és azok kezelésérdl szo16 honlapok
cimei az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan (http://www.ema.curopa.eu/) talalhatok.
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