I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés

2.  KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 5 mg hidrokortizono.

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 20 mg hidrokortizono.

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA
Modifikuoto atpalaidavimo tableté.

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Apvalios (8 mm diametro) iSgaubtos rozinés tabletés.

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Apvalios (8 mm diametro) iSgaubtos baltos tabletés.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

Antinksciy nepakankamumu serganciy suaugusiyjy gydymas.
4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Plenadren skiriamas taikant palaikomaja terapijg. Pakaitinés terapijos geriamojo preparato dozes
bitina pritaikyti individualiai, atsizvelgiant j kiekvieno paciento klinikinj atsaka. [prasta palaikomoji
dozé — 20-30 mg per para, vartojama kartg per parg i$ ryto. Pacientams, kuriy organizme vis dar
gaminasi Siek tiek endogeninio kortizolio, gali pakakti mazesnés dozés. 40 mg yra didziausia tirta
palaikomoji dozé. Reikéty vartoti kuo mazesng palaikomaja doze. Patiriant didelj fizinj ir (arba)
psichologinj stresa, pacientams gali prireikti papildomos pakaitinés greito atpalaidavimo
hidrokortizono tableciy dozés, ypa¢ po piety/vakare; taip pat zr. skyriy ,,Vartojimas sergant
interkurentine liga®, kuriame aprasyta, kaip kitaip galima laikinai padidinti hidrokortizono dozg.

Peréjimas nuo gydymo geriamaisiais gliukokortikoidais prie gydymo Plenadren

Pereinant nuo jprastos pakaitinés terapijos tris kartus per parg vartojamu geriamuoju hidrokortizono
preparatu prie gydymo Plenadren, pacientams galima skirti tokia pat bendrg paros doz¢. Kadangi
Plenadren paros dozés biologinis jsisavinamumas yra mazesnis nei jprasty tris kartus per para vartojamy
hidrokortizono tableciy (zr. 5.2 skyriy), reikia stebéti pacienty klinikinj atsaka, nes tolesnes vaisto dozes
gali prireikti pritaikyti kiekvienam pacientui individualiai. Peréjimo nuo gydymo du kartus per para
vartojamomis hidrokortizono tabletémis, kortizono acetatu arba sintetiniais gliukokortikoidais prie
gydymo Plenadren tyrimy neatlikta, taciau Siais atvejais rekomenduojama vartoti hidrokortizono doze
atitinkancig Plenadren paros dozg; tolesnes vaisto dozes gali prireikti pritaikyti kiekvienam pacientui
individuliai.



Vartojimas sergant interkurentine liga
Sergant interkurentine liga, reikéty nepamirsti iiminio antinks¢iy nepakankamumo pavojaus.

Susikloscius sudétingoms aplinkybéms, biitina nedelsiant didinti vaisto dozg, o geriamajj hidrokortizono
preparata pakeisti parenteriniu biidu vartojamu, pageidautina, j veng leidziamu, preparatu. | vena
leidziamu hidrokortizonu tikslinga gydyti trumpalaikes ligas, pvz., sunkias infekcines ligas, ypac
gastroenterita, susijusj su vémimu ir (arba) viduriavimu, bet kokios kilmés karS¢iavimu arba dideliu
fiziniu stresu, pvz., patekus j sunky nelaimingg atsitikimg ir atlickant operacija su bendra nejautra (Zr. 4.4

skyriy).

Esant ne tokioms sudétingoms aplinkybémes, kai j veng leidziamas hidrokortizonas nebitinas, pvz.,
sergant nedidelio laipsnio infekcijomis, esant bet kokios kilmés kar§¢iavimui ir stresg sukeliancioms
aplinkybéms, pvz., atlickant nedideles chirurgines procediiras, reikia laikinai padidinti jprasta pakaitinio
geriamojo preparato paros doze; bendra paros dozé didinama du arba tris kartus per para, 8 + 2 val.
intervalais, skiriant palaikomaja dozg¢ (didinamas vaisto vartojimo karty skaicius, bet ne rytiné doz¢).
Igyvendinant klinikiniy tyrimy programa, §is rezimas taikytas daugiau kaip 300 interkurentinés ligos
epizody atveju. Gydytojas savo nuoziiira gydyma Plenadren gali pakeisti arba papildyti greito
atpalaidavimo hidrokortizono tabletémis. Hidrokortizono doz¢ padidinus vieng karta, bendra kortizolio
ekspozicija kraujo plazmoje padidéja ne proporcingai (zr. 5.2 skyriy). Pasibaigus interkurentinés ligos
epizodui, pacientai vél gali vartoti jprasta palaikomaja dozg.

Specialiosios populiacijos

Vyresnio amzZiaus Zmonéms
Jeigu dél amziaus paciento kiino svoris yra pernelyg mazas, rekomenduojama stebéti jo klinikinj
atsakg, nes jam paskirtg vaisto doze gali reikéti sumazinti (zr. 5.2 skyriy).

Turintiems inksty veiklos sutrikimy

Pacientams, turintiems lengvy arba vidutinio sunkumo inksty veiklos sutrikimy, skiriamos vaisto
dozés koreguoti nereikia. Gydant sunkiy inksty veiklos sutrikimy turin€ius pacientus,
rekomenduojama stebéti jy klinikinj atsaka, nes jiems paskirtg vaisto doze¢ gali reikéti pakoreguoti (zr.
5.2 skyriy).

Turintiems kepeny veiklos sutrikimy

Esant lengvy arba vidutinio sunkumo kepeny veiklos sutrikimy, vaisto dozés koreguoti nereikia. Esant
sunkiam kepeny veiklos sutrikimui, mazéja funkcionuojanti kepeny masé, o kartu ir hidrokortizono
metabolizavimo pajégumas. Todél rekomenduojama stebéti klinikinj atsaka, nes paskirtg vaisto doze
gali reikéti pakoreguoti (zr. 5.2 skyriy).

Vaiky populiacija
Plenadren saugumas ir veiksmingumas vaikams ir paaugliams iki 18 mety dar neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas

Pacientams reikia nurodyti Plenadren vartoti per burng, uzsigeriant stikline vandens, likus ne maziau
kaip 30 minuciy iki pusry¢iy, geriau sédint arba stovint, 6.00-8.00 val. ryto. Tablete reikia iSgerti visa,
jos negalima dalyti j kelias dalis, kramtyti ar smulkinti. Jeigu vaistg reikia vartoti daugiau kaip kartg per
para, ryting dozg reikia iSgerti taip, kaip nurodyta, o véliau vartojamas dozes galima vartoti su maistu
arba be jo.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.



4.4 Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Uminis antinks¢iy nepakankamumas

Uminis antinks¢iy nepakankamumas gali pasireiksti pacientams, kuriems nustatytas antinks¢iy
nepakankamumas, kurie vartoja nepakankamas paros dozes arba tais atvejais, kai yra padidéjes
kortizolio poreikis. Reiskiniai nustatyti Plenadren gydomiems pacientams. Pacientams, kuriems yra
fminis antinks¢iy nepakankamumas, gali pasireiksti antinks¢iy krizé. Todél pacientus reikia
informuoti apie Giminio antinks¢iy nepakankamumo ir antinks¢iy krizés poZymius bei simptomus ir
bitinybe kreiptis neatidéliotinos medicininés pagalbos.

Esant antinksciy krizei, pacientams reikia kartu su natrio chlorido 9 mg/ml (0,9 %) infuziniu tirpalu
parenteriniu biidu, pageidautina, leidziant j veng, vartoti didele hidrokortizono doz¢ pagal esamas
gydymo rekomendacijas.

Gretutinés infekcijos

Sergant laikinomis ligomis, pvz., nedidelio laipsnio infekcija, esant bet kokios kilmés kars¢iavimui,
susikloscius stresa sukelian¢ioms aplinkybéms, pvz., atliekant nedideles chirurgines procediiras,
biitina laikinai padidinti pakaitinio vaisto paros dozg¢ (zr. 4.2 skyriy, ,,Vartojimas sergant
interkurentine liga“). Pacientg bitina i§samiai informuoti, kg daryti susiklos¢ius Sioms aplinkybéms ir
patarti nedelsiant kreiptis pagalbos j gydytoja, jeigu sveikatos biiklé staiga pablogéty, ypac, jeigu
pasireiksty gastroenteritas, prasidéty vémimas ir (arba) viduriavimas, dél kuriy organizmas netenka
skysciy ir drusky ir nepakankamai jsisavinami geriamieji hidrokortizono preparatai.

Dél galimos sgveikos su antiretrovirusiniais vaistiniais preparatais ir sergant infekcija padidéjusios
hidrokortizono dozés, antinks¢iy nepakankamumu ir gretutine retrovirusine infekcija, pvz., ZIV,
sergantiems pacientams skiriamg vaisto dozg reikia atsargiai pakoreguoti.

Mokslinése ataskaitose nepateikiama duomeny, kurie patvirtinty, kad hidrokortizonas, vartojamas
tokiomis dozémis, kurios skiriamos taikant antinks¢iy nepakankamumu serganciy pacienty pakaiting
terapija, turi imunosupresinj poveikj. Todél néra pagrindo manyti, kad pakaitinés terapijos
hidrokortizono dozés pasunkins kokia nors sisteming infekcijg ar pablogins tokios infekcijos
pasekmes. Taip pat néra pagrindo manyti, kad taikant antinks¢iy nepakankamumo pakaiting terapija
skiriamos hidrokortizono dozés gali susilpninti reakcijg j vakcinas ir padidinti sisteminés infekcijos
rizikg skiepijantis vakcinomis su gyvais organizmais.

Skrandzio i§tustéjimo ir motorikos sutrikimai

Dél sutrikusio kortizolio poveikio rizikos modifikuoto atpalaidavimo tabletés nerekomenduojamos
pacientams, kuriy virs§kinimo trakto motorika padidéjusi, t. y. sergantiems Iétiniu viduriavimu.
Duomeny apie pacientus, kuriems nustatyta sulétéjusio skrandzio iStustéjimo ar sumazéjusios
motorikos liga/sutrikimas, néra. Siomis ligomis serganéiy pacienty klinikinj atsaka reikia stebéti.

Didesniy nei jprastai hidrokortizono doziy vartojimas

Didelés (suprafiziologinés) hidrokortizono dozés gali sukelti kraujo spaudimo padidéjima, drusky ir
vandens sulaikymg organizme ir padidéjusj kalio i$siskyrima. Ilgalaikis gydymas didesnémis nei
fiziologinés hidrokortizono dozémis gali sukelti ] KuSingo sindromg panasius klinikinius poZymius,
didesnj nutukima, pilvinj nutukima, hipertenzija ir diabeta, todel gali padidéti sergamumo $Sirdies ir
kraujagysliy sistemos ligomis ir mirtingumo dél jy rizika.

Senyvas amzius ir nedidelis kiino masés indeksas yra zinomi farmakologinémis dozémis vartojamy
gliukokortikoidy sukeliamy nepageidaujamy reakcijy — osteoporozés, odos suplonéjimo, cukrinio
diabeto, hipertenzijos ir padidéjusio jautrumo infekcijoms — rizikos veiksniai.

Visi gliukokortikoidai didina kalcio i$siskyrima ir 1étina kaulinio audinio remodeliavimg. Nustatyta,
kad antinks¢iy nepakankamumu serganciy pacienty, kuriems taikoma ilgalaiké pakaitiné terapija
gliukokortikoidais, kauly mineralinis tankis sumazéjes.



Ilgalaikis dideliy gliukokortikoidy doziy vartojimas gali sukelti posterioring subkapsuling kataraktg ir
glaukoma, kurios gali paZeisti optinius nervus. Tokio poveikio nenustatyta pacientams, kuriems
taikyta pakaitiné terapija gliukokortikoidais tokiomis dozémis, kurios skiriamos gydant antinks¢iy
nepakankamuma.

Vartojant sisteminio poveikio gliukokortikoidus gali pasireiksti nepageidaujamos psichikos reakcijos.
Tai gali nutikti pradedant gydyma ir koreguojant vaisto doze. Vartojant didesnes vaisto dozes, tokiy
nepageidaujamy reakcijy rizika gali padidéti. Dauguma reakcijy iSnyksta sumazinus doze, nors gali
prireikti ir specialaus gydymo.

Pavartojus sisteminiy kortikosteroidy pranesta apie feochromocitomos krize, kuri gali biiti mirtina.
Kortikosteroidy turéty biiti skiriama pacientams, kuriems jtariama arba nustatyta feochromocitoma, tik
tinkamai jvertinus rizikg ir nauda.

Skydliaukés veikla

Reikeéty stebéti, ar nesutrikusi antinks¢iy nepakankamumu serganciy pacienty skydliaukés veikla,
kadangi ir hipotireoz¢, ir hipertiroidizmas gali turéti didelés jtakos vartojamo hidrokortizono
poveikiui.

Pirminiu antinks¢iy nepakankamumu sergantiems pacientams taikoma gydyma daznai biitina papildyti
mineralkortikoidu.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika
Toliau aprasyta hidrokortizono sgveika nustatyta vartojant terapines gliukokortikoidy dozes.

Stipriis CYP 3A4 induktoriai, kaip antai fenitoinas, rifabutinas, karbamazepinas, barbitiiratai,
rifampicinas, paprastoji jonazolé ir ne tokie stipris induktoriai, kaip antai antiretrovirusiniai vaistiniai
preparatai efavirenzas ir nevirapinas gali sustiprinti kortizolio metabolinj klirensg, sutrumpinti skilimo
pusperiodj ir kartu sumazinti apytakoje esancio kortizolio koncentracijg bei paskatinti jo kiekio
svyravimus (dél trumpesnio skilimo pusperiodzio). Dél to gali reikéti pakoreguoti hidrokortizono
dozg.

Stipriis CYP 3A4 inhibitoriai, kaip antai ketokonazolas, itrakonazolas, pozakonazolas, vorikonazolas
eritromicinas, telitromicinas, klaritromicinas, ritonaviras ir greipfruty sultys gali slopinti
hidrokortizono metabolizmg ir taip padidinti jo koncentracijg kraujyje. Taikant ilgalaikj profilaktinj
gydyma kuriuo nors i$ $iy antibiotiky, reikéty apsvarstyti galimybe pakoreguoti hidrokortizono dozg.

3—4 dienas po gydymo mifepristonu kortikosteroidy poveikis gali biiti silpnesnis.

Pacienty, vartojanciy vaistinius preparatus, kurie veikia skrandzio iStustéjimg ir motorika, klinikinj
atsakg reikia stebéti (zr. 4.4 skyriy).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

NéStumas

Plenadren galima vartoti néStumo metu. Duomeny, patvirtinan¢iy, kad antinks¢iy nepakankamumu
sergan¢ioms nés¢iosioms taikoma pakaitiné terapija hidrokortizonu susijusi su nepalankiomis
pasekmémis motinai ir (arba) vaisiui, néra. NéStumo metu negydomas antinksciy nepakankamumas
siejamas su pasekmémis motinai ir vaisiui, todél svarbu, kad néstumo metu gydymas biity tgsiamas.

Su gyvinais atlikti poveikio reprodukcijai tyrimai parode, kad gliukokortikoidai gali sukelti vaisiaus
anomalijas ir turéti toksinj poveikj reprodukcijai (zr. 5.3 skyriy).

Reikia atidziai stebéti hidrokortizono dozés poveikj antinks¢iy nepakankamumu sergancioms
nésciosioms. Vaistg rekomenduojama dozuoti atsizvelgiant j pavieniy pacienciy klinikinj atsaka.
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Zindymas
Hidrokortizonas i$siskiria j motinos pieng. Plenadren gali buti vartojamas zindymo metu. Taikant

pakaiting terapija skiriamos hidrokortizono dozés neturéty turéti kliniskai reikSmingo poveikio vaikui.
Motery, ilgg laikg didelémis dozémis vartojanciy sisteminio poveikio gliukokortikoidus, kiidikiams
gali kilti antinksCiy supresijos rizika.

Vaisingumas
Nustatyta, kad vaiky gimstamumas tarp antinks¢iy nepakankamumu serganciy pacienty yra mazesnis

ir tai tikriausiai lemia jy pagrindiné liga, taciau duomeny, patvirtinanc¢iy, kad pakaitinés terapijos
dozémis vartojamas hidrokortizonas turés jtakos vaisingumui, néra.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Plenadren gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus veikia silpnai. Gauta pranesimy apie nuovargj ir
trumpalaikio galvos svaigimo epizodus.

Negydomas ir nepakankamai kompensuojamas antinks¢iy nepakankamumas gali turéti jtakos
gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo charakteristiky santrauka

Taikant pakaiting terapijg hidrokortizonas skiriamas siekiant normalizuoti kortizolio koncentracija.
Todél nepageidaujamy reakcijy charakteristikos gydant antinks¢iy nepakankamuma nepanasios j
nepageidaujamy reakcijy charakteristikas gydant kitas ligas, kai reikia vartoti gerokai didesnes
geriamyjy arba parenteriniu biidu vartojamy gliukokortikoidy dozes.

Apskritai, 12 savai¢iy trukmés tyrimo metu vartojamy Plenadren karta per parg vartojamy modifikuoto
atpalaidavimo tableciy ir tris kartus per parg vartojamy hidrokortizono tableciy sukeliamy
nepageidaujamy reakcijy daznis ir pobtidis buvo panasus. Peréjus nuo gydymo jprastomis tris kartus
per parg vartojamomis hidrokortizono tabletémis prie gydymo vieng kartg per parg vartojamomis
modifikuoto atpalaidavimo tabletémis i§ pradziy (iki astuoniy savaiciy) mazdaug vienam i§ penkiy
pacienty buvo padidéjes nepageidaujamy reakceijy daznis. Nors Sios nepageidaujamos reakcijos (pilvo
skausmas, viduriavimas, pykinimas ir nuovargis) yra lengvos arba vidutinio sunkumo, laikinos ir
tesiasi neilgg laika, joms pasireiSkus gali prireikti pakoreguoti vaisto doz¢ arba paskirti papildomy
vaistiniy preparaty, kuriuos reikéty vartoti kartu su hidrokortizonu (Zr. 4.2 skyriy). Nuovargis
priskirtas prie labai dazny nepageidaujamy reakcijy.

Glaustas nepageidaujamy reakcijy sarasas

Klinikiniy tyrimy metu modifikuoto atpalaidavimo hidrokortizonu gydyta 80 pacienty (sukaupta 173
pacienty mety duomeny). Siy tyrimy metu ir poregistracinio sekimo metu nustatytos nepageidaujamos
reakcijos iSvardytos pagal organy sistemy klases ir daznj vadovaujantis tokia sistema:

labai daznos (>1/10); daznos (nuo >1/100 iki <1/10).

MedDRA organy sistemy klasé Nepageidaujamy reakcijy daznis
Labai daznos Daznos
Nervy sistemos sutrikimai Galvos
svaigimas,
galvos skausmas
Virskinimo trakto sutrikimai Viduriavimas Virsutinés pilvo dalies
skausmas,
pykinimas
Odos ir poodinio audinio sutrikimai Niezintis
iSbérimas
Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai Sanariy skausmai
Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos Nuovargis
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Toliau nurodytos nepageidaujamos reakcijos nustatytos didesnémis dozémis vartojant kitus vaistinius
preparatus su hidrokortizonu, kurie paskirti pagal kitas, o ne antinks¢iy nepakankamumo pakaitinés
terapijos indikacijas (jy daznis nezinomas).

Imunings sistemos sutrikimai
Infekcijos (tuberkuliozés, grybeliniy ir virusiniy infekcijy, jskaitant serpes viruso infekcija)
suaktyvinimas.

Endokrininiai sutrikimai
Gliukozes netoleravimo arba cukrinio diabeto paskatinimas.

Metabolizmo ir mitybos sutrikimai
Natrio ir vandens susilaikymas organizme ir polinkis j edema, hipertenzija, hipokalemija.

Psichikos sutrikimai
Euforija ir psichozé, nemiga.

Akiy sutrikimai
Padidéjes intraokulinis spaudimas ir katarakta.

Virskinimo trakto sutrikimai
Dispepsija ir su esama skrandzio opa susijusios buiklés pablogéjimas.

Odos ir poodinio audinio sutrikimai
I Kusingo sindromo poZymius panasiis simptomai, strijos, echomozés, akné ir padidéjes
plaukuotumas, sutrikes Zaizdy gijimas.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai
Osteoporozé su spontaniniais kauly luZziais.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidZia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline prane§imo sistema.

4.9 Perdozavimas

Pranesimy apie timinj toksinj poveikj ir (arba) mirties atvejus perdozavus hidrokortizono gaunama
nedaug. Priesnuodzio néra. Simptomai gali biiti jvairiis — nuo jaudinimosi / nervy sistemos sujaudinimo
iki manijos ar psichozés. Prie perdozavimo pozZymiy priskiriami padidéjes kraujosptdis, padidéjes
gliukozés kiekis kraujo plazmoje ir hipokalemija. Ilgalaikio apsinuodijimo sukelty reakcijy gydyti gali
nereikéti, jei pacientas neserga liga, dél kurios jo organizmas gali tapti nejprastai jautrus neigiamam
hidrokortizono poveikiui. Tokiu atveju esant biitinybei reikia pradéti simptominj gydyma.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — sisteminio poveikio kortikosteroidai, gliukokortikoidai, ATC kodas —
HO02ABO09.



Farmakodinaminis poveikis

Hidrokortizonas yra gliukokortikoidas ir sintetiné endogeninio kortizolio forma. Gliukokortikoidai yra
tarpiniam metabolizmui, imuninés sistemos veiklai, raumeny ir skeleto sistemos ir jungiamajam
audiniui bei smegenims svarbiis steroidai. Kortizolis yra pagrindinis gliukokortikoidas, kurj i$skiria
antinksCiy zieve.

Naturalts gliukokortikoidai (hidrokortizonas ir kortizolis), kurie taip pat turi drusky sulaikymo
organizme savybiy, vartojami taikant pakaiting terapija antinks¢iy nepakankamumu sergantiems
pacientams gydyti. Dél stipraus prieSuzdegiminio poveikio jie taip pat vartojami daugelio organy
sistemy veiklos sutrikimams gydyti. Gliukokortikoidai turi stipry ir jvairy poveikj metabolizmui. Be
to, jie keicia organizmo imuninés sistemos atsaka j jvairius dirgiklius.

Klinikinis veiksmingumas

Atliktas pagrindinis atsitiktinés atrankos, dviejy laikotarpiy, 12 savai¢iy trukmés pereinamasis (angl.
crossover), daugiacentris tyrimas, kuriame dalyvavo 64 pirminiu antinks¢iy nepakankamumu
sergantys pacientai, i§ kuriy 11 taip pat sirgo cukriniu diabetu, o dar 11 — hipertenzija. Tyrimo metu
kartg per parg vartojamos modifikuoto atpalaidavimo tabletés buvo lyginamos su jprastomis tris kartus
per parg vartojamomis tabletémis, naudojant tg pacia hidrokortizono paros doz¢ (20—40 mg).

Vartojant kartg per parg vartojamas modifikuoto atpalaidavimo tabletes, kortizolio ekspozicija pirmas
keturias valandas nuo tabletés iSgérimo ryte buvo didesné nei vartojant tris kartus per parg vartojamas
iprastas tabletes, taciau jo ekspozicija vélyva popiete / vakare ir per 24 val. (1 diagrama) buvo
mazesne.

1 diagrama. Pirminiu antinks¢iy nepakankamumu sergantiems pacientams (n=62) nustatyta vidutine

kortizolio koncentracija kraujo serume pagal paros laika, iSgérus vieng ir kelias Plenadren ir tris kartus
per parg vartojamy hidrokortizono preparaty dozes.

kortizolio koncentracija (nM)

800
Il‘ = Plenadren
1\ — - greito atpalaidavimo
500 hidrokortizono tablete
400
2004
T TT T T T T T T T 11

: —
08.00 12.00 16.00 20.00 paros laikas
5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

I$gérus hidrokortizono, jis greitai ir gerai jsisavinamas virskinimo trakte, o jo absorbcija i§gérus 20 mg
doze (tabletes) yra didesné nei 95 %. Pagal biofarmaciniy vaisty klasifikacijos sistemg (angl.
biopharmaceutical classification system, BCS) hidrokortizonas yra II klasés veiklioji medziaga, kurios
zarnyno pralaidumas didelis, o tirpimo greitis nedidelis, ypa¢ vartojant didesnes dozes. Modifikuoto
atpalaidavimo tablet¢ gaubia iSorinis sluoksnis, kuris uztikrina greitg vaisto atpalaidavima, o jos



pagrinda sudaro pailginto atpalaidavimo medziagos. Greitai atpalaiduojanti tabletés dalis uztikrina
greitg absorbcijos pradzia, o pailginto atpalaidavimo dalis uZtikrina ilgesnj kortizolio buvimg kraujo
plazmoje. Modifikuoto atpalaidavimo tabletés biologinis jsisavinimas (AUCy.24h) yra 20 % mazesnis
nei tris kartus per parg jprastomis tabletémis vartojamos tokios pat hidrokortizono paros dozés.
Padidinus geriamojo preparato dozg¢, bendra kortizolio ekspozicija kraujo plazmoje padidéjo ne
proporcingai. Hidrokortizono modifikuoto atpalaidavimo preparaty doz¢ padidinus nuo 5 iki 20 mg, jo
ekspozicija padidéjo tris kartus.

Suvalgius maisto hidrokortizono absorbcijos greitis sumazéjo, todél laikas iki didziausios jo
koncentracijos kraujo plazmoje susidarymo pailgéjo nuo vidutiniskai maziau nei valandos iki 2,5 val.
Kita vertus, 20 mg tabletés absorbcija ir biologinis jsisavinimas pavalgius buvo mazdaug 30 % didesni
nei nepavalgius, ir nenustatyta jokiy absorbcijos sutrikimy ar dozés iSkrovimo poveikio.

Pasiskirstymas

Kraujo plazmoje kortizolis jungiasi su kortikosteroidus suriSanciu globulinu (dar vadinamu
transkortinu) ir albuminu. Jis jungiasi su baltymais mazdaug 90 %.

Eliminacija

Nustatyta, kad skilimo pusperiodis yra mazdaug 1,5 val. po to, kai suvartojamas intraveninis
hidrokortizono preparatas arba tabletés. Kortizolio skilimo pusperiodis suvartojus Plenadren buvo
mazdaug 3 val. ir preparato atpalaidavimas buvo kontroliuojamas. Sis skilimo pusperiodis panasus
endogeninio kortizolio farmakokinetika, kuris taip pat priklauso nuo sekrecijos.

Hidrokortizonas (kortizolis) yra lipofilinis vaistas, kuris visiSkai pasalinamas i§ organizmo vykstant
metabolizmui, esant nedideliam klirensui ir atitinkamai mazam zarnyno ir kepeny ekstrakcijos
santykiui.

Hidrokortizonas visiskai pasalinamas i§ organizmo jj metabolizuojant I ir II tipo fermentams 113HSD
ir CYP 3A4 kepenyse ir periferiniame audinyje. CYP 3A4 dalyvauja kortizolio klirense susidarant 6f3-
hidroksikortizoliui, kuris i$siskiria su §lapimu. Manoma, kad kortizolis per membranas
transportuojamas daugiausia vykstant pasyviai difuzijai, todél klirensas per inkstus ir tulzj
nereikSmingas.

Specialiosios populiacijos

Pacientai, kuriy inksty veikla sutrikusi

Nedidelis kortizolio kiekis iSsiskiria su Slapimu nepakites (<0,5 % paros kiekio), o tai reiskia, kad
kortizolis visiskai pasiSalina i§ organizmo vykstant metabolizmui. Kadangi sunkiis inksty veiklos
sutrikimai gali turéti jtakos vaistiniams preparatams, kurie visiSkai pasiSalina i§ organizmo vykstant
metabolizmui, gali prireikti pakoreguoti vaisto dozg.

Pacientai, kuriy kepeny veikla sutrikusi

Tyrimy su pacientais, turin€iais kepeny veiklos sutrikimy, neatlikta, taciau, literattiroje pateikiamais
duomenimis apie hidrokortizong, esant lengvy ir vidutinio sunkumo kepeny veiklos sutrikimy, vaisto
dozés koreguoti nereikia. Esant sunkiam kepeny veiklos sutrikimui, mazéja funkcionuojanti kepeny
masé, o kartu ir hidrokortizono metabolizavimo pajégumas. Todél dozg¢ gali prireikti pritaikyti
kiekvienam pacientui individualiai.

Vaiky populiacija
Farmakokinetiniy duomeny gydant vaikus ar paauglius néra.

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimuy duomenys

Bandymai su gyviinais parodé, kad iki gimimo vartojamos didelés gliukokortikoidy dozés gali sukelti
apsigimimus (skelta gomurj, netaisyklinga skeleto i$sivystyma). Su gyviinais atlikti tyrimai taip pat
parodé, kad iki gimimo vartojamos didelés (bet maZesnés nei teratogeniskos) gliukokortikoidy dozés
gali biiti susijusios su padidéjusia vaisiaus augimo gimdoje sulétéjimo, Sirdies ir kraujagysliy sistemos



ligy suaugus ir ilgalaikiy gliukokortikoidy receptoriy tankio, neuromediatoriy apykaitos ir elgesio
pokyciy rizika.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medziagy sarasas

Tabletés branduolys

Hipromeliozé

Mikrokristaliné celiuliozé
Pregelifikuotas krakmolas (kukuriizy)
Koloidinis bevandenis silicio dioksidas
Magnio stearatas

Tabletés apvalkalas

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Makrogolis (3350)

Polivinilo alkoholis

Talkas

Titano dioksidas(E171)

Raudonasis gelezies oksidas (E172)

Geltonasis gelezies oksidas (E172)

Juodasis gelezies oksidas (E172)

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Makrogolis (3350)

Polivinilo alkoholis

Talkas

Titano dioksidas (E171)

6.2 Nesuderinamumas

Duomenys nebiitini.

6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Siam vaistiniam preparatui specialiy laikymo salygy nereikia.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Polipropileno (PP) dangteliu uzsuktas didelio tankio polietileno (DTPE) buteliukas, kuriame yra
50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.

Dézuté, kurioje yra 1 buteliukas su 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.
Dézuté, kurioje yra 2 buteliukai su 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy (100 tableciy).

Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
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6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti

Nesuvartotg vaistinj preparata ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7.  REGISTRUOTOJAS

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

medinfoEMEA @takeda.com

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAD)
Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés

EU/1/11/715/001
EU/1/11/715/003

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
EU/1/11/715/002
EU/1/11/715/006

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2011 m. lapkricio 3 d.

Paskutinio perregistravimo data 2016 m. rugpjucio 8 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.ev/.
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II PRIEDAS
GAMINTOJAIL ATSAKINGAI UZ SERIJU ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMAL SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAIL ATSAKINGAI UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintoju, atsakingu uz seriju i$leidima, pavadinimai ir adresai

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Airija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos i$leidima,
pavadinimas ir adresas.
B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai iddéstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c¢
straipsnio 7 dalyje numatytame Sgjungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris
skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI

. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veikla ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:

- pareikalavus Europos vaisty agentirai;

- kai keiciama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS

14



A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
hidrokortizonas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 5 mg hidrokortizono.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Modifikuoto atpalaidavimo tableté.

50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.
100 modifikuoto atpalaidavimo table¢iy.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nurykite visg tablete. Jos negalima dalyti j kelias dalis, smulkinti ar kramtyti.
Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.

Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/11/715/001 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy
EU/1/11/715/003 100 (2 x 50) modifikuoto atpalaidavimo tableciy

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Plenadren 5 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiks$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIY PAKUOCIU

BUTELIUKAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
hidrokortizonas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.

6. KITA

Takeda
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
hidrokortizonas

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 20 mg hidrokortizono.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Modifikuoto atpalaidavimo tableté.

50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.
100 modifikuoto atpalaidavimo tableciy (2 x 50).

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Nurykite visg tablete. Jos negalima dalyti j kelias dalis, smulkinti ar kramtyti.
Prie§ vartojimg perskaitykite pakuotés lapel;.

Vartoti per burng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/11/715/002 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy
EU/1/11/715/006 100 (2 x 50) modifikuoto atpalaidavimo tableciy

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

| 15.  VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Plenadren 20 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiks$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIY PAKUOCIU

BUTELIUKAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
hidrokortizonas
Vartoti per burng.

2. VARTOJIMO METODAS

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy.

6. KITA

Takeda
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija pacientui

Plenadren 5 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
Plenadren 20 mg modifikuoto atpalaidavimo tabletés
hidrokortizonas

Atidziai perskaitykite visa §j lapeli, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos poZzymiai yra tokie patys kaip Jisy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités j
gydytoja arba vaistininka. Zr. 4 skyriy.

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Plenadren ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Plenadren
Kaip vartoti Plenadren

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Plenadren

Pakuotés turinys ir kita informacija

SN A PN

1. Kas yra Plenadren ir kam jis vartojamas

Plenadren sudétyje yra medziagos, kuri vadinama hidrokortizonu (kartais dar vadinama kortizoliu).
Hidrokortizonas yra gliukokortikoidas. Jis priskiriamas prie vaisty, vadinamy kortikosteroidais.
Natiiraliy gliukokortikoidy yra organizme, jie padeda iSsaugoti bendrg sveikatg ir savijauta.

Plenadren skiriamas suaugusiesiems, sergantiems antinks¢iy nepakankamumu arba turintiems
kortizolio trikumg. Antinks¢iy nepakankamumu susergama, kai antinksciai (vir§ inksty esancios
liaukos) gamina nepakankamai hormono kortizolio. Kad ilgalaikiu (1étiniu) antinksCiy
nepakankamumu sergantis pacientas iSgyventy, jam turi buti taitkoma pakaitiné terapija.

Preparatu Plenadren pakeic¢iamas natiiralus kortizolis, kurio triiksta sergant antinks¢iy
nepakankamumu. Vaistas apriipina organizmg hidrokortizonu visg dieng. Kortizolio koncentracija
kraujyje greitai (pra¢jus mazdaug 1 val. nuo tabletés iSgérimo ryte) padidéja iki aukSc¢iausio lygio, o
paskui visa dieng laipsniSkai mazéja ir vély vakarg ir naktj biina Zemiausia — kortizolio kraujyje beveik
arba visiskai nebelieka.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Plenadren

Plenadren vartoti draudZiama
- jeigu yra alergija hidrokortizonui arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos
6 skyriuje).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Plenadren.

- kai sergama liga, dé¢l kurios pacientas negali vartoti §io vaisto arba kai vaistas tinkamai
nepasisavinamas i§ skrandzio. Taip gali biiti turint skrandzio veiklos sutrikimy, kai vemiama ir
(arba) viduriuojama. Tokiu atveju pacientai turi nedelsiant kreiptis pagalbos j gydytoja, kad
jiems biity susvirksta hidrokortizono ir papildomai skirta skys¢iy;
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- jeigu sergate trumpalaike ar laikina liga, pvz., infekcija, kar§¢iuojate arba susiklos¢ius
aplinkybéms, kurios sukelia didelj fizinj stresg, pvz., atlickant operacija: buitina laikinai
padidinti Jiisy vartojamg hidrokortizono doze¢. Nedelsdami pasiteiraukite gydytojo, ka
turétuméte daryti tokiu atveju. Jeigu ruoSiatés operacijai, pries$ operacija pasakykite
gydytojui / stomatologui, kad vartojate §j vaista;

- jeigu del kokios nors kitos priezasties Jusy bendra sveikatos bukl¢ prastéja, nors vartojate Jums
paskirtg vaistg taip, kaip nurodyta, nedelsdami kreipkités pagalbos j gydytoja;

- jei turite feochromocitoma (retg antinksc¢iy auglj);

- jeigu Jusy skydliaukes veikla sutrikusi, apie tai pasakykite gydytojui, nes gali tekti pakoreguoti
Jums paskirtg Plenadren dozg.

Vaikams ir paaugliams
Plenadren nerekomenduojama vartoti vaikams ir paaugliams iki 18 mety, nes vartojimo Siems
pacientams tyrimy neatlikta.

Kiti vaistai ir Plenadren

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui
arba vaistininkui. Jeigu Jums taikomas ilgalaikis gydymas vaistais nuo infekcijy (antibiotikais),
gydytojui gali tekti pakoreguoti Plenadren doze. Su mifepristonu (vaistu néStumui nutraukti)
vartojamo Plenadren poveikis gali biiti silpnesnis.

Jeigu vartojate bent vieng i$ iy vaisty, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui, nes gali tekti
pakeisti Plenadren dozg:

fenitoing, karbamazepina ir barbitiiratus (vartojama sergant epilepsija);

rifampicing arba rifabuting (vartojama sergant tuberkulioze);

ritonavirg, efavirenza ir neviraping (vartojama uzsikrétus ZIV);

paprastajg jonazole¢ (vartojama sergant depresija ir kitomis ligomis);

ketokonazola, itrakonazola, pozakonazolg ir vorikonazolg (vartojama sergant grybelinémis
infekcijomis);

o eritromicing, telitromicing ir klaritromicing (vartojama sergant bakterinémis infekcijomis).

Plenadren vartojimas su maistu ir gérimais
Plenadren negalima uZzsigerti greipfruty sultimis, nes jos sutrikdys $io vaisto veikimg.

Néstumas, Zindymo laikotarpis ir vaisingumas
Jeigu esate néscia, zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Svarbu, kad néStumo metu tgstuméte gydyma Plenadren. Antinkséiy nepakankamumu serganciy
nésciyjy gydymas neturéty turéti zalingo poveikio nei motinai, nei kiidikiui. Jei pastojote, apie tai
pasakykite gydytojui, kadangi gali tekti pakoreguoti Plenadren doz¢

Vartojant Plenadren zindyti galima. Hidrokortizonas iSsiskiria j motinos piena. Taikant pakaitine
terapija vartojamos hidrokortizono dozés neturéty turéti jokio poveikio vaikui. Taciau, jeigu
planuojate zindyti kiidikj, pasakykite gydytojui.

Gali sumazéti motery, serganciy antinks¢iy nepakankamumu arba turin¢iy kortizolio triikuma,
vaisingumas. Duomeny, patvirtinanciy, kad pakaitinés terapijos dozémis vartojamas Plenadren turés
jtakos vaisingumui, néra.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

Sis vaistas gali veikti gebéjima vairuoti ir valdyti mechanizmus silpnai. Gauta prane$imy apie itin
stipry nuovargj ir trumpalaikius galvos svaigimo epizodus. Netinkamai gydomas arba negydomas
antinks¢iy nepakankamumas slopina gebéjima susikaupti ir turés jtakos Jiisy gebéjimui vairuoti ir
valdyti mechanizmus. Todél svarbu vairuojant arba valdant mechanizmus vaista vartoti taip, kaip
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nurod¢ gydytojas. Jeigu jauciatés apsvaige, nevairuokite ir nevaldykite mechanizmy, kol neaptarsite
sio klausimo su gydytoju.

3. Kaip vartoti Plenadren

Visada vartokite §j vaistg tiksliai kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytoja arba vaistininka. Vaisto doz¢ yra skirta Jums, ja nustato gydytojas.

o Pabudg i$ ryto, likus ne maziau kaip 30 minuciy iki pusryc¢iy (geriau 6.00—8.00 val. ryto),
nurykite nesmulkintas Plenadren tabletes ir uzgerkite jas stikline vandens.

o Geriau, kad tai darytuméte sédédami arba stovédami.

o Tablec¢iy negalima dalyti j kelias dalis, smulkinti ar kramtyti. IS Siy tableciy j Jisy organizma visa
dieng i$siskirs hidrokortizonas. Padalijus tabletg j kelias dalis, jg susmulkinus ar sukram¢ius,
tabletéje esancios hidrokortizono dozés gali nepakakti visai dienai, kaip numatyta.

Papildomy Plenadren doziy poreikis

Sergant trumpalaike liga, pvz., infekcija, karS¢iuojant arba patiriant fizinj stresa, pvz., jei jums atlickama
operacija, Jums reikés daugiau hidrokortizono, kadangi organizmas negali pagaminti papildomo
kortizolio kiekio, kuris Jums tokiomis aplinkybémis buitinas. Todé¢l bitina laikinai padidinti vaisto dozg,
gydytojas gali patarti Jums vietoj Plenadren arba kartu su juo vartoti kitas hidrokortizono tabletes.
Aptarkite tai su gydytoju ir laikykités nurodymy, kg daryti tokiu atveju.

Sergant lengvesnés formos ligomis, kaip antai lengva infekcija arba patiriant stresa, Plenadren paros
doze gali tekti padidinti du arba tris kartus. Tokiu atveju pragjus 6-10 val. nuo rytinés dozés iSgérimo
reikia iSgerti antrg Sio vaisto dozg. Jeigu siekiant padvigubinti paros doze to nepakanka, praéjus 610 val.
nuo antrosios dozés iSgerimo reikia iSgerti tre¢ig vaisto doz¢ (vaisto dozés vartojamos 6—10 val.
intervalu). Pasveike vél pradékite vartoti Jums paskirtg jprastg palaikomaja Sio vaisto dozg.

Toliau iSvardyti pozymiai ir simptomai gali rodyti, kad Jums reikia vartoti papildomas Plenadren dozes
arba kitas hidrokortizono formas: nuovargis, svorio kritimas, diskomfortas pilve, galvos svaigimo pojiitis
kei¢iant sédimg padét]j j stovimag arba galvos svaigimas stojantis, odos, ypa¢ odos rauksliy ir atviry viety
patamséjimas. Jeigu pastebéjote bent vieng i§ Siy simptomy, nedelsdami pasakykite gydytojui.

Taciau kreipkités neatidéliotinos medicininés pagalbos, jeigu pastebéjote bet kurj 1S Siy: sunky
silpnuma, alpulj, pilvo skausmg, pykinimg, vémima, nugaros skausmg, sumis§ima, sgmonés pritemima,
delyra (didelio sumiSimo buklg).

Ka daryti pavartojus per didele Plenadren doze?

Daugiau kaip kelias dienas vartojama pernelyg didelé $io vaisto dozé gali pakenkti Jusy sveikatai. Gali
padidéti Jusy kraujospiudis, galite priaugti svorio, o cukraus kiekis kraujyje gali pernelyg smarkiai
padidéti. Didesné dozé butina tam, kad organizmas galéty susidoroti su didesniu nei jprasta stresu,
pvz., kars¢iavimu. Jeigu papildomy doziy Jums reikia daznai ir nuolat, turétuméte kreiptis i gydytoja,
kad jis pakartotinai jvertinty Jums paskirta palaikomaja dozg.

PamirSus pavartoti Plenadren

Jeigu pamirSote iSgerti tablete ryte, iSgerkite ja, kai tik galite. Negalima vartoti dvigubos dozés norint
kompensuoti praleista dozg. Jeigu Jums pasirei§ké skyriuje ,,Papildomy Plenadren doziy poreikis®
iSvardyty pozymiy ar simptomy, nedelsdami kreipkités i gydytoja.

Nustojus vartoti Plenadren

Nustojus vartoti Plenadren, gali kilti pavojus Jisy gyvybei. Todél svarbu, kad ir toliau vartotuméte §j
vaistg taip, kaip nurodé gydytojas. Nenustokite vartoti jo nepasitare su gydytoju.

25



Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Pereinant nuo gydymo kitomis hidrokortizono tabletémis prie gydymo Plenadren, pirmosiomis
savaitémis galite jausti Salutinj poveikj. Jums gali pasireiksti Sie Salutiniai reiSkiniai: pilvo skausmas,
pykinimas ir nuovargis. Paprastai laikui bégant jie iSnyksta, o jeigu ne — kreipkités j gydytoja.

Sio vaisto sukeliamas Salutinis poveikis

Labai dazni (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)

o Galvos svaigimas;
. galvos skausmas;
. viduriavimas;

o nuovargis;

Dazni (gali pasireiksti ne daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)

. Skrandzio skausmas / rémuo, pykinimas;
o sanariy skausmai;

. iSbérimas;

o niezulys.

Papildomas Salutinis poveikis nustatytas vartojant kitus vaistus su hidrokortizonu. Jie buvo skiriami
pagal kitas, ne antinks¢iy nepakankamumo pakaitinés terapijos indikacijas ir daznai vartoti didesnémis
dozémis. Sio galimo $alutinio poveikio daznis neZinomas (daznis negali biti jvertintas pagal turimus
duomenis). Jeigu pasireiske bent kuris Sis Salutinis poveikis, pasakykite gydytojui:

o didesnis jautrumas infekcijoms;
o diabetas arba sutrikimai, susij¢ su cukraus kiekiu kraujyje (nustatoma kraujo tyrimais);
o drusky ir vandens susilaikymas organizme, kuris sukelia patinimg ir kraujospiidzio padidéjima

(nustatoma atliekant medicinine apzitirg) ir kalio kiekio kraujyje sumazéjima;

nuotaiky svyravimai, kaip antai pernelyg didelis susijaudinimas ar realybés jausmo praradimas;
miego sutrikimai;

padidéjes akies spaudimas (glaukoma), akies leSiuko drumstis (katarakta);

rémuo, su esama skrandzio opa susijusios buklés pasunkéjimas;

kauly susilpnéjimas (tai gali sukelti kauly liZius);

strijos, kraujosruvos, i akne panasSus iSbérimas, padidéjes veido plaukuotumas, sulétéjes zaizdy
gijimas.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Plenadren

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.
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Ant buteliuko etiketés ir dézutés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti
negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Siam vaistui specialiy laikymo salygy nereikia.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Plenadren sudétis

- Veiklioji medziaga yra hidrokortizonas.
Plenadren 5 mg: kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 5 mg hidrokortizono.
Plenadren 20 mg: kiekvienoje modifikuoto atpalaidavimo tabletéje yra 20 mg hidrokortizono.

- Pagalbinés medziagos yra hipromeliozé (E464), mikrokristaliné celiuliozé (E460), pregelifikuotas
krakmolas (kukurtizy), koloidinis bevandenis silicio dioksidas (E551) ir magnio stearatas.
Apvalkalg sudaro makrogolio (3350), polivinilo alkoholio, talko (E553b) ir titano dioksido
(E171) miSinys. 5 mg tabletés sudétyje taip pat yra raudonojo gelezies oksido (E172), geltonojo
gelezies oksido (E172) ir juodojo geleZies oksido (E172).

Plenadren iSvaizda ir kiekis pakuotéje
Modifikuoto atpalaidavimo tabletés yra apvalios (8 mm skersmens) ir iSgaubtos.
5 mg tabletés yra rozinés, o 20 mg — baltos spalvos.

Plenadren tiekiamas buteliukuose su uzsukamais dangteliais, kuriuose yra 50 tableciy.
Pakuociy dydis:

dezute, kurioje yra vienas buteliukas su 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy;

dézuté, kurioje yra 2 buteliukai su 50 modifikuoto atpalaidavimo tableciy (100 tableciy).

Jusy Salyje gali buti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.
Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

Gamintojas

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

Airija

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

Airija
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Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités i vietinj registruotojo atstova:

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

Bbarapus

Takena bearapus EOO/L
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

E\LGoa

Takeda EAAAX 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
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Lietuva

Takeda, UAB

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

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tél/Tel: +32 2 464 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

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 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com



Ireland

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

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvnpog

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas.

Kiti informacijos Saltiniai

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

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

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.0.
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

I$sami informacija apie §j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu/. Joje taip pat rasite nuorodas j kitus tinklalapius apie retas ligas ir jy

gydyma.
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