PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Alkindi 0,5 mg granulat v kapsulach na otvaranie
Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie
Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie
Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Alkindi 0.5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Kazda kapsula obsahuje 0,5 mg hydrokortizénu.

Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Kazda kapsula obsahuje 1 mg hydrokortizénu.
Alkindi 2 mg granulét v kapsuldch na otvéranie
Kazda kapsula obsahuje 2 mg hydrokortizénu.

Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Kazda kapsula obsahuje 5 mg hydrokortizonu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Granulat v kapsulach na otvaranie.
Biely az takmer biely granulat v priehl'adnej bezfarebnej (velkost’ 00el) tvrdej kapsule.

Alkindi 0.5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Na kapsule je ¢ervenou farbou vytlacené ,,INF-0.5.

Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Na kapsule je modrou farbou vytlacené ,, INF-1.0%.

Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Na kapsule je zelenou farbou vytlacené ,, INF-2.0%.

Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

Na kapsule je sivou farbou vytlacené ,,INF-5.0%.



4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Substitu¢na lie¢ba adrenokortikalnej insuficiencie u dojciat, deti a dospievajucich (od narodenia
do < 18 rokov).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

evv e

davka.

Je potrebné monitorovat’ klinicku odpoved’ pacientov a pozorne ich sledovat’ z hl'adiska prejavov,
ktoré by mohli vyZadovat apravu davky, ako st zmeny klinického stavu vyplyvajuce z remisii alebo
exacerbacii ochorenia, individualna odpoved’ na liek a vplyv zat'aze (napr. operacia, infekcia, trauma).
Pocas zat'aze bude mozno nevyhnutné docasne zvysit davku.

Substitucna liecba pri primarnej a sekundarnej adrenokortikalnej insuficiencii

Alkindi sa podava ako substitu¢na lie¢ba peroralnym podavanim granulatu v stlade s klinickou praxou
v davke, ktora sa bude titrovat’ v zavislosti od individualnej klinickej odpovede.

Odport¢ané substituéné davky hydrokortizonu su 8 — 10 mg/m?%defi u pacientov s adrenokortikalnou
insuficienciou samotnou a 10 — 15 mg/m*/defi u pacientov s kongenitalnou adrenalnou hyperplaziou
(congenital adrenal hyperplasia, CAH), zvycajne v troch alebo Styroch rozdelenych davkach.

Pacientom, ktorym sa eSte tvori ur¢ité mnozstvo endogénneho kortizolu, moze stacit’ aj nizsia davka.

V situaciach, ak je telo vystavené nadmernej fyzickej a/alebo psychickej zatazi, budi pacienti mozno
potrebovat’ vyssiu davku, najmé popoludni alebo vecer.

Pred operaciou, pocas zavaznej traumy alebo choroby u pacientov so znamou adrenokortikalnou
insuficienciou alebo neistou adrendlnou rezervou

Pred operaciou musia byt anestézioldgovia informovani, ¢i pacient uziva alebo v minulosti uzival
kortikosteroidy.

V menej zavaznych situaciach, ak nie je potrebné parenterdlne podavanie hydrokortizonu, napriklad
pri miernych infekciach, stredne vysokej horucke akejkol'vek etiologie a pri zdtazovych situaciach,
ako st mensie chirurgické zakroky, sa vyzaduje vo vyss$ej miere brat’ do uvahy riziko vzniku akutnej
adrenokortikalnej insuficiencie, a preto sa ma normalna peroralna denna substitucna davka docasne
zvysit’; celkova denna davka lieku Alkindi sa ma zvysit’ na dvojnasobok alebo trojnasobok zvycajnej
davky. Po odzneni epizddy interkurentného ochorenia sa pacienti mézu vratit’ k normalnej substitu¢nej
davke lieku Alkindi.

V zavaznych situacidch je potrebné okamzite zvysit’ davku a perordlne podavanie hydrokortizonu sa
musi nahradit’ parenteralnou lieCbou. Parenteralne podavanie hydrokortizonu je nevyhnutné pocas
prechodnych epizdd choroby, ako su zdvazné infekcie, najmé gastroenteritida spojena s vracanim
a/alebo hnackou, vysoka horucka akejkol'vek etiologie alebo nadmernd fyzicka zat'az, ako napriklad
vazne nehody a operacia v celkovej anestézii. Ak je potrebny parenteralny hydrokortizon, pacient ma
byt lieCeny v zariadeni s resuscitatnym vybavenim pre pripad vzniku adrenalnej krizy.



Prechod z konvencnej peroralnej liecby glukokortikoidmi na liek Alkindi

Pri prechode pacientov z konvencnej peroralnej substitucnej liecby hydrokortizonom rozdrvenym
alebo v zmesi, na liek Alkindi sa moze podavat’ rovnaka celkova denna davka. Liek Alkindi je
terapeuticky ekvivalentny konvenénym peroralnym lieckovym formam hydrokortizonu. Ak pacient
prechadza z inych peroralnych lickovych foriem hydrokortizonu na liek Alkindi, mdze nepresnost’ v
davkovani, ktora je mozna v pripade inych peroralnych foriem hydrokortizonu, viest’ k relativnemu
poklesu vystavenia hydrokortizoénu pri rovnakej nominalnej davke, vedicemu k priznakom adrenalne;j
insuficiencie alebo krize (pozri Cast’ 4.4).

Vynechand alebo neuplna davka

Ak vynechate celu davku lieku Alkindi, ma sa tato davka podat’ co najskor a d’alSia davka sa ma podat’
vo zvyCajnom Case, aj ked’ to bude znamenat’, ze dieta dostane dve davky v rovnakom case.

Pacienti a/alebo osoby starajlice sa o pacienta maji byt pouceni, aby kontaktovali lekara, ak d6jde k
regurgitacii, vyvracaniu alebo vyplutiu va¢siny podanej davky grantl, pretoZze moze byt potrebné

davku opakovat, aby sa predislo adrenalnej insuficiencii.

Spbsob podavania

Granulat sa musi podavat’ peroralne a nema sa zuvat'. Obal kapsuly sa nesmie prehitat’, ale ma sa
opatrne otvorit’ takto:

- Kapsula sa ma drzat’ tak, aby bol vytla¢eny text hore, pricom sa po kapsule poklepe, aby sa
vSetok granulat premiestnil do spodnej polovice.

- Spodna cast’ kapsuly sa jemne stlaci.

- Otocenim vrchnej Casti sa kapsula otvori.

- Granulat sa bud’ nasype priamo diet’at'u na jazyk alebo sa nasype na lyzi¢ku a vlozi dietatu
do ust. Ak deti dokazu prijimat’ makku potravu, granulat sa méze nasypat’ na lyzicku s mékkou
potravinou, ktora je studena alebo ma izbovu teplotu (napriklad jogurt alebo ovocné pyré),
a okamzite sa poda.

- Bez ohl'adu na pouzitti metddu je potrebné po kapsule poklepat’, aby sa vysypal vSetok granulat.

Liek sa ma ihned’ po podani zapit’, napriklad vodou, mliekom, materskym mliekom alebo umelym
dojéenskym mliekom, ¢o pomdze zabezpecit’ prehltnutie celej davky granulatu.

Ak sa granulat nasype na lyzicku s mékkou potravinou, ma podat’ okamzite (do 5 minit) a nema sa
uchovavat’ na d’alsie pouzitie.

Granulat sa nesmie pridavat’ k tekutine, pretoZe to moze viest’ k podaniu neuplnej ddvky a moze to
ovplyvnit’ zamaskovanie chuti tak, Ze horka chut’ hydrokortizéonu sa zintenzivni.

Tento liek nepodavajte cez nazogastricku sondu, pretoze ju mdze upchat’ (pozri Cast’ 4.4).

Podrobny obrazkovy navod o spdsobe podavania granulatu sa nachadza v pisomnej informacii pre
pouzivatela.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

Pacienti s dysfagiou alebo predcasne narodené dojcata, ktoré este nie st kfrmené peroralne.



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Adrenalna kriza

Ak dieta zvracia alebo sa nahle neciti dobre, treba bezodkladne zacat’ podavat’ parenteralny
hydrokortizon; opatrovatelia maju byt vySkoleni v tomto sposobe podavania pre pripady nalichavej
situacie.

Nahle vysadenie hydrokortizonu je spojené s rizikom vyvolania adrenalnej krizy a smrti. Sekundarna
adrenokortikélna insuficiencia vyvolana liekom méze byt nésledkom prili$ rychleho vysadenia
kortikosteroidov a mozno ju minimalizovat’ postupnym zniZzovanim davkovania. Tento druh relativne;j
insuficiencie mdze pretrvavat’ niekol’ko mesiacov po vysadeni lieCby; preto sa ma v kazdej zatazovej
situacii poc¢as tohto obdobia znova nasadit’ liecba kostikosteroidmi.

Pri prechode z konvenénych peroralnych liekovych foriem hydrokortizonu, rozdrvenych alebo v
zmesi, na liek Alkindi sa mdze objavit’ adrenalna kriza. V prvom tyzdni po prechode sa odporuca
dokladné pozorovanie pacientov. Zdravotnicki pracovnici maju informovat’ opatrujuce osoby a
pacientov, Ze ak sa vyskytnl priznaky adrenalnej insuficiencie, maju sa podat’ davky licku Alkindi
navyse. Ak je to potrebné, treba zvazit' zvySenie celkovej dennej davky lieku Alkindi a okamzite
vyhladat’ lekarsku pomoc.

Imunizicia

Substitucna liecba kortikosteroidmi u 0s6b s adrendlnou insuficienciou nespdsobuje imunosupresiu,
a preto nie je kontraindikaciou podavania zivych vakcin.

Infekcie

Pri substituénej davke hydrokortizonu by nemala byt pritomna vyssia nachylnost’ na infekcie, ale
vSetky infekcie je potrebné zodpovedne lieCit’ a v¢as zacat’ podavat’ davky steroidov urcené pre
zatazovu situaciu (pozri Cast’ 4.2). Pacienti s adrenokortikalnou insuficienciou su pocas infekcie
vystaveni riziku zivot ohrozujicej adrenalnej krizy — preto, ak je podozrenie na infekciu, treba ho brat’
do Gvahy vo zvySenej miere, pri¢om je potrebné véas vyhladat’ odborni pomoc.

Neziaduce ucinky substituénej lieCby kortikosteroidmi

Vicsina neziaducich u€inkov kortikosteroidov suvisi s davkou a dlzkou expozicie. Neziaduce u¢inky
su preto menej pravdepodobné, ak sa kortikosteroidy pouzivaji ako substitucna liecba.

Kortikosteroidy mozu spdsobit’ spomalenie rastu v dojéenskom veku, v detstve a pocas dospievania;
moze to byt nezvratné. LieCba sa ma obmedzit’ na minimalnu davku potrebnu na dosiahnutie Ziaduce;j
klinickej odpovede a ak je mozné davku znizit', ma sa znizovat’ postupne. Nadmerné zvySenie telesnej
hmotnosti so znizenou rychlost'ou rastu do vysky alebo iné priznaky alebo prejavy Cushingovho
syndrému naznacujl, Ze substitucia glukokortikoidov je nadmerna. U dojciat st potrebné Casté
kontroly — minimalne kazdé 3 az 4 mesiace sa ma skontrolovat’ rast, krvny tlak a celkovy zdravotny
stav.

Ak sa pouziju vysSie davky substitu¢nych steroidov, moézu u deti ovplyvnit mineralnu hustotu kosti.
Ma sa pouzit’ najnizSia vhodna davka steroidu v zavislosti od odpovede individudlneho pacienta.

Pacientov a/alebo opatrovatel'ov je potrebné upozornit’, Ze u dospelych pacientov sa pri substitu¢nych
davkach hydrokortizénu pozorovali potencialne zdvazné psychické neziaduce reakcie: euforia, mania,
psychoéza s halucinaciami a delirium (pozri ¢ast’ 4.8). Priznaky sa zvyc€ajne objavia do niekol’kych dni
alebo tyzdnov od zacatia liecby. Pri vyssich ddvkach/vyssej systémovej expozicii moze byt riziko
vysSie (pozri tiez Cast’ 4.5), hoci na zéklade velkosti davky nemozno predvidat’ nastup, druh,
zavaznost’ alebo trvanie reakcii. Vac¢sina reakcii odznie bud’ po znizeni davky alebo po vysadeni lieku;
ale mozno bude potrebnd Specificka lieCba. Pacientov/opatrovatel'ov treba poucit, aby v pripade



vyskytu znepokojujucich psychickych priznakov vyhladali lekarsku pomoc, najma ak je podozrenie
na depresivnu naladu alebo samovrazedné myslienky. Pacienti/opatrovatelia maju tiez davat’ pozor
na mozny vyskyt psychickych bud’ pocas liecby alebo bezprostredne po znizeni davky/vysadeni
systémovych steroidov; takéto reakcie boli vSak hlasené zriedkavo.

U pacientov, ktorym sa podavaju kortikosteroidy, sa zriedkavo vyskytuju anafylaktoidné reakcie,
najmé ak ma pacient v anamnéze alergiu na lieky.

Porucha videnia

Pri systémovom a lokalnom pouzivani kortikosteroidov sa moze vyskytnut’ porucha videnia. Ak sa

u pacienta objavia priznaky ako rozmazané videnie alebo iné poruchy videnia, pacient ma byt
odporuceny k oftalmologovi, aby sa zistili mozné pri¢iny — m6zu medzi ne patrit’: sivy zakal, glaukom
alebo zriedkavé ochorenia, napriklad centralna ser6zna chorioretinopatia, ktoré boli hlasené po pouziti
systémovych a lokalnych kortikosteroidov.

Vylucovanie granulatu

Niekedy mozno vidiet’ granulat v stolici, pretoze jadro granuly sa po uvolneni lie¢iva v ¢reve
neabsorbuje. To vSak neznamena, Ze liek je netucinny a ze by sa preto mala uzit’ d’al§ia davka.

Kimenie cez nazogastrickt sondu

Granulat Alkindi nie je vhodné podavat’ cez nazogastrickll sondu, pretoze ju moze upchat’.
4.5 Liekové a iné interakcie

Hydrokortizon sa metabolizuje prostrednictvom cytochromu P450 3A4 (CYP3A4). Subezné
podavanie liekov, ktoré st inhibitormi alebo induktormi CYP3 A4, preto moze viest’ k neziaducim
zmenam sérovych koncentracii lieku Alkindi s rizikom neziaducich reakcii, najmé adrenalnej krizy.
V pripade pouzitia takychto lieckov mozno ocakéavat’ potrebu upravy davky a pacientov treba pozorne
monitorovat.

Lieky indukujuce CYP3A4, u ktorych bude mozno potrebné zvysit' davkovanie lieku Alkindi,
zahimnaju okrem iného:

- antikonvulziva: fenytoin, karbamazepin a oxkarbazepin,
- antibiotika: rifampicin a rifabutin,

- barbituraty vratane fenobarbitalu a primidonu,

- antiretrovirusové lieky: efavirenz a nevirapin.

Lieky/lie¢iva inhibujuce CYP3 A4, u ktorych bude mozno potrebné znizit’ davkovanie lieku Alkindi,
zahfnaju okrem iného:

- antimykotika: itrakonazol, posakonazol, vorikonazol,
- antibiotika: erytromycin a klaritromycin,

- antiretrovirusové lieky: ritonavir,

- grapefruitovu Stavu,

- sladké drievko.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Hydrokortizon ur¢eny na substitucnu lie¢bu sa mdze pouzivat’ pocas gravidity. Hydrokortizon sa
metabolizuje hlavne pomocou enzymu 11HSD2 v placente na neaktivny kortizén, ktory znizuje



expoziciu plodu. Neexistuju Ziadne naznaky, ze substitu¢na lie¢ba hydrokortizonom sa u tehotnych
zien spaja s neziaducimi désledkami pre plod.
V studiach na zvieratach sa preukazala reproduk¢éna toxicita kortikosteroidov (pozri Cast’ 5.3).

Dojcenie

Hydrokortizon ur€eny na substitucnu liecbu sa moze pouzivat’ po€as doj¢enia. Hydroxykortizon sa
vylucuje do materského mlieka. Avsak davky hydrokortizonu pouzivané na substitu¢nu liecbu
pravdepodobne klinicky vyznamne neovplyviiuja dieta.

Fertilita

K dispozicii nie st ziadne udaje o moznych uc¢inkoch lieku Alkindi na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Liek Alkindi nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ vykondvat’ narocnejsie ¢innosti
(napr. jazdit’ na bicykli) alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Liekom Alkindi bolo celkovo liecenych 30 zdravych (ale suprimovanych dexametazonom) dospelych
muzov v dvoch §tudiach fazy 1 a 24 pediatrickych pacientov s adrenalnou insuficienciou v dvoch
studiach fazy 3. Ani v jednej $tadii sa nepozorovali ziadne neziaduce reakcie a Ziadne epizody
adrenalnej krizy.

V klinickej praxi bola va¢s§ina neziaducich reakcii mierna a sama vymizla, ale v ¢ase prechodu z inych
liekov obsahujucich hydrokortizon sa pozorovala adrenalna kriza, a preto sa v ¢ase prechodu z iné

lieCby odporuca sledovat’ pacientov (pozri Cast’ 4.4).

Tabul'’kovy zoznam neziaducich reakcii

V odbornej literattre st uvedené nasledujiice neziaduce reakcie u dospelych pacientov pri pouZiti
inych liekov obsahujtcich hydrokortizon podavanych v ramci substituénej lie¢by adrenokortikalne;j
insuficiencie s frekvenciou ,,nezname* (z dostupnych tdajov).

Tabulka 1 — neziaduce reakcie

Trieda organovych systémov podl’a MedDRA Frekvencia: nezniame
Psychické poruchy psychoza s halucinaciami a delirium
mania
euforia
Poruchy gastrointestinalneho traktu gastritida
nauzea
Poruchy oblic¢iek a mocovych ciest hypokaliemicka alkal6za

Opis vybranych neziaducich reakcii

Pri prechode pacienta z inych peroralnych liekovych foriem hydrokortizénu na liek Alkindi moze
nepresnost’ v davkovani, ktord je mozna pri inych peroralnych forméach hydrokortizénu, viest pri
rovnakej nominalnej davke k relativnemu poklesu expozicie hydrokortizénu, ¢o vedie k priznakom
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adrenalnej insuficiencie, ako je Ginava, nadmerny spanok, podvyziva alebo adrenalna kriza (pozri ¢ast’
4.4).

Z anamnestickych kohort dospelych, ktori sa od detstva liecili na CAH, sa zistilo, Ze maju zniZzent
mineralnu hustotu kosti, zvySeny vyskyt fraktiar a spomaleny rast (pozri ¢ast’ 4.4) — nie je jasné, ¢i to

suvisi s terapiou hydrokortizénom pri pouZiti sti¢asnych rezimov substitu¢nej liecby.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Hlasenia o akutnej toxicite a/alebo smrti po predavkovani hydrokortizonom su zriedkavé. K dispozicii
nie je ziadne antidotum. Liecba pravdepodobne nie je indikovana v pripade reakcii zapri¢inenych
chronickou otravou, pokial’ pacient nema ochorenie, ktoré by sposobovalo neobvyklu citlivost’

na Skodlivé u¢inky hydrokortizonu. V takomto pripade sa ma v pripade potreby zacat’ symptomaticka
liecba.

Biologicky pol¢as hydrokortizonu je asi 100 minut.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: kortikosteroidy na systémové pouzitie, glukokortikoidy,
ATC kod: HO2ABO09.

Mechanizmus uéinku

Hydrokortizon je glukokortikoid. Glukokortikoidy su adrenokortikalne steroidy — prirodzene sa
vyskytujuce aj syntetické — ktoré sa 'ahko absorbuju z gastrointestinalneho traktu.

Farmakodynamické uéinky

Predpoklada sa, Ze hydrokortizon je hlavny kortikosteroid vylu¢ovany kérou nadobliciek. Prirodzene
sa vyskytujuce glukokortikoidy (hydrokortizon a kortizon), ktorych vlastnostou je aj schopnost’
zadrziavat’ soli, sa pouzivaji ako substitu¢na lieCba v pripade stavov adrenokortikalnej deficiencie.

Pre svoje silné protizapalové G¢inky sa pouzivaju aj pri poruchach mnohych organovych systémov.
Glukokortikoidy maju silné a roznorodé metabolické Gi¢inky. Okrem toho upravuji imunitné odpovede
tela na r6zne podnety.

Klinick4 Géinnost’ a bezpeénost’

Pediatricka populacia

Pivotnou §tudiou bolo otvorené monocentrické klinické skusanie, v ktorom sa podavala jedna davka
24 pediatrickym pacientom mlad$im ako 6 rokov, ktori potrebovali substitu¢nu lieCbu
adrenokortikélnej insuficiencie v dosledku CAH, primarneho zlyhania nadobli¢iek alebo
hypopituitarizmu. Stidia zahffiala tri za sebou nasledujiice kohorty, pri¢om v prvej bolo 12 pacientov
vo veku 2 az menej ako 6 rokov, v druhej kohorte bolo 6 pacientov vo veku 28 dni az menej ako 2
roky a v tretej kohorte bolo 6 novorodencov od narodenia do menej ako 28 dni.

Z tychto 24 pacientov malo 23 pacientov diagnézu CAH a jeden pacient mal diagndzu
hypopituitarizmu vratane hypotyreozy. Jeden pacient mal renalnu hypoplaziu, jeden pacient mal
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atopicka dermatitidu a jeden pacient mal rinitidu. V §tadii sa pouzila jedna davka granulatu Alkindi,
ktora bola u kazdého pacienta ekvivalentna predchadzajicej rannej davke uzivanej v ramci obvyklej
liecby glukokortikoidmi. Podana davka lieku Alkindi bola v rozmedzi 1 mg — 4 mg.
Rodicia/opatrovatelia (a ak to bolo mozné, aj deti) hodnotili po uziti licku Alkindi jeho chut'ové
vlastnosti na 5-polozkovej Likertovej Skale.

Ked'Ze sa v studii podavala len jedna davka, primarnym postidenim G€innosti bola sérova hladina
kortizolu po 60 minuatach. Zistilo sa, ze u v§etkych 24 pacientov liek Alkindi zvysil hodnotu kortizolu
v porovnani s vychodiskovou hodnotou tak, ako sa o¢akavalo: median vychodiskovej hodnoty
kortizolu 14,1 nmol/l (rozmedzie 14,1 — 104,5), median Cmax 535,2 nmol/l (rozmedzie

346,2 —1445,1).

Pokial’ ide o chut'ové vlastnosti, liek Alkindi bol hodnoteny pozitivne. Ak mali rodicia a opatrovatelia
opisat’ skusenosti dietata s uzivanim lieku (n = 23), 82,6 % suhlasilo/uplne sthlasilo, Ze dieta l'ahko
prehita liek Alkindi, 65,2 % sthlasilo/Giplne sthlasilo, Ze dieta reaguje pozitivne po podani licku
Alkindi, 95,5 % povedalo, ze by radi v budicnosti podavali dietat'u liek Alkindi a 95,5 % povedalo,
ze by pri liecbe dietat’a uprednostnili liek Alkindi pred hydrokortizonom v liekovej forme, ktor bezne
pouzivaju. Na upraveny dotaznik tykajuci sa chutovych vlastnosti liecku odpovedalo 6 z 12 deti

v kohorte 1 (vekové rozmedzie 2,6 az 4,7 roka). Viac ako 50 % oso6b uviedlo, ze chut’, pocit v tstach

a Pahkost’ prehitania boli vel'mi dobré a Ze by pravdepodobne tento liek uzili znova. 68,8 % zdravych
dospelych dobrovolnikov opisalo chut’ ako neutralnu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Po perordlnom podani sa hydrokortizon rychlo absorbuje z gastrointestinalneho traktu a biologicka
dostupnost’ peroralneho lieku Alkindi v davke 4 x 5 mg bola priblizne 87 % v porovnani

s intraven6znym hydrokortizonom u zdravych muzov — dobrovolnikov suprimovanych
dexametazonom.

Stibezné podavanie lieku Alkindi s miakkou potravinou (jogurt a ovocné pyré) sa skumalo in vitro,
pri¢om sa nepozoroval vyrazny vplyv na disoltciu.

Stadia in vivo u zdravych dobrovolnikov nepreukézala ziadny vyznamny rozdiel v celkovej expozicii,
ked’ sa liek Alkindi podaval s jedlom alebo nalacno.

Distribticia

Minimalne 90 % cirkulujiceho hydrokortizonu sa reverzibilne viaZe na proteiny.

Za vizbu zodpovedaju dve proteinové frakcie. Jednou je glykoprotein — globulin viazuci
kortikosteroidy, a druhou je albumin.

Biotransformacia

Hydrokortizon sa metabolizuje v pe€eni a vo vacsine telesnych tkaniv na hydrogenované
a degradované formy, ako je tetrahydrokortizon a tetrahydrokortizol, ktoré sa vylucuju mo¢om, najma
v konjugovanej forme ako glukuronidy, spolu s velmi malym podielom nezmeneného hydrokortizonu.

Terminalny polcas hydrokortizonu je asi 1,5 hodiny po intravenéznom a peroralnom podani tabliet
s obsahom hydrokortizonu a lieku Alkindi zdravym dospelym muzom — dobrovolnikom, ktori boli

suprimovani dexametazénom.

Neuskutocnili sa ziadne §tadie u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek alebo pecene.



5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Podavanie kortikosteroidov gravidnym zvieratam moze spOsobit’ abnormality fetalneho vyvinu vratane
razstepu podnebia, spomalenia intrauterinného rastu a ucinkov na rast a vyvin mozgu.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Granulat

mikrokrystalicka celul6za

hypromeldza

stearat hore¢naty
etylceluloza

Kapsula

hypromeldza

Potlacova farba

Selak

propylénglykol

koncentrovany roztok amoniaku

Alkindi 0,5 mg kapsuly (cervenda_farba)

cerveny oxid zelezity (E172)
hydroxid draselny

Alkindi 1 mg kapsuly (modra farba)

indigotin (E132)

Alkindi 2 mg kapsuly (zelena farba)

indigotin (E132)
zIty oxid zelezity (E172)
oxid titanicity (E171)

Alkindi 5 mg kapsuly (siva farba)

oxid titanicity (E171)
¢erny oxid Zelezity (E172)
hydroxid draselny

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatelné

6.3 Cas pouzitelnosti
3 roky.

Po prvom otvoreni: 60 dni
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie
Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v pévodnej fl'asi na ochranu pred svetlom.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Kapsuly sa nachadzaju vo fl'asiach z polyetylénu s vysokou hustotou s polypropylénovym uzaverom
a zabudovanym vysuSadlom.

Velkost balenia:
1 flasa s obsahom 50 kapsul.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stilade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.

Van Heuven Goedhartlaan 935 A

1181LD Amstelveen

Holandsko

diurnalinfo@neurocrine.com

8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/17/1260/001

EU/1/17/1260/002

EU/1/17/1260/003

EU/1/17/1260/004

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Détum prvej registracie: 09. februar 2018

Datum posledného predizenia registracie: 09. november 2022

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOIENENIE
SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU
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A.  VYROBCA (VYROBCOVIA) ZODPOVEDNY (ZODPOVEDNI) ZA UVOIENENIE
SARZE

Nézov a adresa vyrobcu (vyrobcov) zodpovedného (zodpovednych) za uvolnenie Sarze

Delpharm Lille SAS

Parc d'Activités Roubaix-Est
22 rue de Toufflers CS 50070
Lys Lez Lannoy, 59 452
Francuzsko

Wasdell Europe Limited

IDA Dundalk Science and Technology Park
Mullagharlin

Dundalk

Co.Louth, A91 DETO

frsko

Tlacena pisomna informécia pre pouzivatel’a lieku musi obsahovat’ ndzov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvolnenie prislusnej Sarze.
B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
e Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsihlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentacie a vo vsetkych d’alSich odstuhlasenych aktualizacidch RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:

e na ziadost Eurdpskej agentury pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v doésledku ziskania novych
informacii, ktoré mézu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA 0,5 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 0,5 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 0,5 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

Datum otvorenia:

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodne;j fI'asi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO

EU/1/17/1260/001 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Alkindi 0,5 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEECNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK FLASE 0,5 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 0,5 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2. LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 0,5 mg hydrokortizonu.

|3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

9, SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodnej fasi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO

EU/1/17/1260/001 50 kapsul

13.  CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEINE LUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATUL’A 1 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 1 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

Datum otvorenia:

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodne;j fI'asi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO

EU/1/17/1260/002 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Alkindi 1 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEECNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK FLASE 1 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 1 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodnej fasi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO

EU/1/17/1260/002 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULA 2 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 2 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

Datum otvorenia:

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodne;j fI'asi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO

EU/1/17/1260/003 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Alkindi 2 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEECNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK FLASE 2 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 2 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodnej fasi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/17/1260/003 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATUL’A 5 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 5 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

|4 LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

Datum otvorenia:

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodne;j fI'asi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CIiSLO

EU/1/17/1260/004 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Alkindi 5 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEECNE LUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

STITOK FLASE 5 mg KAPSULY

1. NAZOV LIEKU

Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie
hydrokortizén

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje 5 mg hydrokortizonu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Granulat v kapsulach na otvaranie

50 kapsul

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Na peroralne pouzitie.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSIi UCHOVAVAT MIMO DOHI’ADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

Kapsulu neprehitajte, riziko udusenia.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP

Kapsuly pouzite do 60 dni po otvoreni flase.

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote neprevysujicej 30 °C. Uchovavajte v povodnej fasi na ochranu pred svetlom.
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ,ITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Neurocrine Netherlands B.V.,
Van Heuven Goedhartlaan 935 A,
1181LD Amstelveen,

Holandsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/17/1260/004 50 kapsul

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Alkindi 0,5 mg granulit v kapsulich na otvaranie
Alkindi 1 mg granulit v kapsulich na otvaranie
Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie
Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie

hydrokortizon

A Upozornenie Granulat Alkindi sa

nachadza v kapsule, ktora sa musi

pred pouzitim otvorit’. Po pouziti vyhod’te prazdne
kapsule mimo dosahu deti. NEPREHLTAT kapsulu
—malé deti sa mozu udusit’.

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako za¢nete podavat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alsie otazky, obrat'te sa na svojho lekara alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany iba vaSmu dietat'u. Nedavajte ho nikomu inému. M6Ze mu uskodit,
dokonca aj vtedy, ak mé rovnaké prejavy ochorenia ako dieta, ktorému bol tento liek
predpisany.

- Ak sa u vasho dietata vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara alebo
lekérnika. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktoré nie sit uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Alkindi a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako podate Alkindi
Ako podavat’ Alkindi

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Alkindi

Obsah balenia a d’alSie informacie

AR e

1. Co je Alkindi a na &o sa pouZiva

Alkindi obsahuje lie¢ivo hydrokortizén. Hydrokortizon patri do skupiny liekov znamych ako
kortikosteroidy.

Hydrokortizon je synteticka verzia prirodzene sa vyskytujuceho horménu kortizolu. Kortizol sa
vyskytuje v tele — tvori sa v nadoblickach. Liek Alkindi sa pouziva u deti a dospievajucich od
narodenia do 18 rokov vtedy, ak sa v tele netvori dostatok kortizolu, pretoze ¢ast’ nadobli¢iek
nepracuje (nadoblickova nedostatocnost’ Casto sposobena dedicnym ochorenim, ktoré sa nazyva
kongenitalna adrenalna hyperplazia).

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako podate Alkindi

Nepodavajte Alkindi:
- ak je vaSe diet’a alergické na hydrokortizon alebo na ktortkol'vek z d’alSich zloziek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6).

- ak ma vase dieta problémy s prehitanim jedla alebo sa narodilo predéasne a este nemoze byt
kfmené cez Usta.
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Upozornenia a opatrenia
Predtym ako zacnete podavat’ liek Alkindi, obrat’te sa na svojho endokrinoldga alebo lekarnika:

- ak sa vase dieta neciti dobre alebo ma infekciu. Endokrinoldog mozno bude musiet’ do¢asne
zvysit davku lieku Alkindi; ak sa diet'a neciti dobre, porozpravajte sa s endokrinologom.

- ak ma vase dieta adrenalnu krizu. Ak dieta zvracia alebo je vazne choré, mozno bude
potrebovat injekciu hydrokortizénu. Endokrinolég vas zaskoli, ako podat’ injekciu v
naliehavom pripade.

- ak ma byt vaSe dieta ockované. Uzivanie lieku Alkindi by nemalo branit’ ockovaniu diet’at’a.
Informujte endokrinoldga, kedy ma byt dieta ockované.

- ak ma byt vase diet'a operované. Predtym ako bude dieta operované, informujte anestéziologa,
ze vase diet'a uziva liek Alkindi.

- ak je vaSe dieta kfmené cez nazogastricku sondu (hadicku zavedenu cez nos do zaludka).
Granulat Alkindi nie je vhodné podavat’ cez nazogastrick(l sondu, pretoze ju moze upchat’.

- Ak vaSe dieta prechadza z inej formy hydrokortizéonu na liek Alkindi:
Rozdiely medzi hydrokortizéonovymi liekmi pri prechode na liek Alkindi m6Zzu znamenat’, Ze
vaSe dieta moze byt v prvom tyZdni po zmene na lick Alkindi vystavené riziku podania
nespravnej davky hydrokortizonu. To méze viest’ k riziku adrenalnej krizy. V tyzdni po
prechode na liek Alkindi starostlivo pozorujte vase dieta. Lekar vam povie, kedy mate zvysit
davku lieku Alkindi, ak sa objavia priznaky adrenalnej krizy, ako je nezvy¢ajna unava, bolest’
hlavy, zvySena alebo nizka teplota, alebo vracanie. V takom pripade je potrebné ihned” vyhl'adat’
lekarsku pomoc.

Neprestante podavat’ dietat’'u liek Alkindi bez toho, aby ste sa o tom najprv poradili s endokrinologom,
pretoze by to mohlo vel'mi rychlo a vazne zhorsit stav diet’ata.

Liek Alkindi je nahradou normalneho hormoénu, ktory dietat'u chyba, preto su vedl'ajsie ucinky menej
pravdepodobné, avsak:

- Prili§ vel'’ké mnozstvo lieku Alkindi mdze ovplyvnit rast dietata. Preto endokrinoldg upravi
davku v zavislosti od velkosti dietata a bude pozorne sledovat’ jeho rast. Ak mate obavy o rast
diet'at’a, obrat’te sa na endokrinologa (pozri Cast’ 4).

- Prili§ velké mnozstvo lieku Alkindi moze ovplyvnit kosti dietat’a. Preto endokrinolog upravi
davku v zavislosti od velkosti dietat’a.

- Niektori dospeli pacienti, ktori uzivali hydrokortizon, zacali pocitovat’ tizkost’, depresiu alebo
zmaétenost’. Nie je zname, €i by sa to stalo u deti, informujte vSak svojho endokrinoléga, ak po
zacati liecby liekom Alkindi u diet'ata spozorujete akékol'vek nezvyc€ajné spravanie (pozri Cast’
4).

- U niektorych pacientov, ktori maju alergiu na iné lieky, sa pozorovala alergia na hydrokortizon.
Ak ma diet’a po podani lieku Alkindi akukol'vek reakciu, napriklad opuch alebo dychavi¢nost’,
ihned’ o tom informujte endokrinologa.

- Ak sa u dietat’a objavi rozmazané videnie alebo iné poruchy videnia, obratte sa
na endokrinologa.

Po podani lieku Alkindi sa moZe na plienke alebo v stolici dietata objavit’ granulat Alkindi. Dévodom
je, Ze jadro granuly sa v ¢reve po uvolneni lieCiva nevstrebava. To vSak neznamena, ze lick nebude
ucinkovat’, a preto dietatu nemusite podat’ d’al$iu davku.
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Iné lieky a Alkindi
Ak vase diet’a teraz uziva alebo v poslednom Case uzivalo, ¢i prave bude uzivat’ dalSie lieky, povedzte
to svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

Niektoré licky mozu ovplyvnit sposob, akym liek Alkindi u¢inkuje. Preto moZno bude potrebné, aby
endokrinolég zmenil dietatu davku lieku Alkindi.

Endokrinolog moze zvysit’ davku lieku Alkindi u dietat’a, ak diet’a uziva urcité lieky, ktoré zahtiaju:
- lieky pouzivané na liecbu epilepsie: fenytoin, karbamazepin a oxkarbazepin,
- lieky pouzivané na lie¢bu infekcii (antibiotika): rifampicin a rifabutin,
- lieky nazyvané barbituraty, ktoré sa moézu pouzivat’ na liecbu kr¢ov (vratane fenobarbitalu
a primidonu),
- lieky pouzivané na liecbu AIDS: efavirenz a nevirapin.

Endokrinoldég moéze znizit' davku lieku Alkindi u diet’at’a, ak dieta uziva urcité lieky, ktoré zahrnhaju:

- lieky pouzivané na lie¢bu plesiovych (hubovych) ochoreni: itrakonazol, posakonazol
a vorikonazol,

- lieky pouzivané na liecbu infekcii (antibiotikd): erytromycin a klaritromycin,

- liek pouzivany na lie¢bu infekcie spdsobenej virusom l'udskej imunitnej nedostato¢nosti (human
immunodeficiency virus, HIV) a AIDS: ritonavir.

AlKkindi a jedlo a napoje

Niektoré potraviny a napoje mozu ovplyvnit’ sposob, akym liek Alkindi G€inkuje, a lekar mozno bude
musiet’ znizit' dietatu davku. K tymto potravindim/napojom patri:

- grapefruitova $tava,

- sladké drievko.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Hydrokortizon sa moze pouzivat’ poc¢as tehotenstva a dojcenia, ak sa v tele nevytvara dostatok
kortizolu.

K dispozicii nie st ziadne informacie o ti€inkoch lieku Alkindi na plodnost’.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Liek Alkindi nem4 ziadny vplyv na schopnost’ dietat’a vykonavat’ urcité ¢innosti (napr. jazda
na bicykli) alebo obsluhovat’ stroje.

3. Ako podavat’ Alkindi

Vzdy pouzivajte tento liek presne tak, ako vdm povedal vas lekar, zdravotna sestra alebo lekarnik. Ak
si nie ste nieim isty, overte si to u nich.

Endokrinolég rozhodne o spravnej davke lieku Alkindi na zdklade hmotnosti alebo velkosti (plochy
povrchu tela) vasho diet'ata a bude postupne upravovat’ davku lieku Alkindi, ako bude diet’a rast’.
Pocas choroby, v obdobi operacii a silnej zataze moze endokrinoloég odporucit’ d’alSie davky lieku
Alkindi a takisto méze odporucit’, aby dieta dostavalo iny hydrokortizon namiesto lieku Alkindi alebo
d’al$i hydrokortizon zaroven s nim.

Ako podavat’ tento liek

Granulat sa ma podavat’ do Gst a nema sa zuvat. Obal kapsuly sa nesmie prehitat’, ale ma sa opatrne
otvorit’ takto:

35



Ako otvorit kapsulu Alkindi a podat granulat

Drzte kapsulu tak, aby
bol vytlaceny text hore.
Poklepte po kapsule,
aby sa vsetok granulat
premiestnil do spodnej
polovice kapsuly.

0 Vysypte vSetok granulat z kapsuly

~

Bud’ nasypte
cely obsah
kapsuly dietat’'u
priamo na jazyk

ALEBO nasypte
cely obsah kapsuly

na lyzicku a vlozte
diet'at'u do Ust

Spodnu cast’ kapsuly
jemne stlacte.

J
[ALEBO u deti, ktoré dokazu \
prijimat’ makku potravu, nasypte
granulat na lyzicku s makkou
potravinou, ktora je studena

alebo ma izbovu teplotu
(napriklad jogurt alebo ovocné

\~

eré) a okamzite podajte.

—

Otocenim vrchnej Casti
sa kapsula otvori.

Bez ohl'adu na to, ktord metédu pouzijete,
vzdy po kapsule poklepte, aby sa vysypal
vSetok granulat.

Ak podavate granulat priamo do Ust, ihned’ po
podani lieku dajte dietat'u napoj (napr. vodu,
mlieko, materské mlieko alebo umelé dojcenské
mlieko), ¢o pomodze zabezpedit’ prehltnutie celej
davky granulatu.

Ak budete granulat podavat’ nasypany na
lyZicke s makkou potravinou, obsah lyzicky
podajte okamzite (do 5 minut) a neuchovavajte
ho na dalSie pouZzitie.

Pred podanim NEPRIDAVAJTE granult

do tekutiny, pretoZe to méze viest’ k podaniu
nelplnej davky a moze to tiez ovplyvnit’
zamaskovanie chuti tak, ze horka chut’

hydrokortizénu sa zvyrazni.

A Upozornenie Granulat Alkindi sa nachadza
v kapsule, ktora sa musi pred pouzitim
otvorit’. Po pouZiti vyhod'te prazdne kapsule mimo
dosahu deti. NEPREHLTAT kapsulu — malé deti sa

moéZzu udusit’.
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AK podate viac lieku Alkindi, ako mate
Ak dietat'u podate viac licku Alkindi, ako mate, o najskor sa obratte na svojho endokrinologa alebo
lekéarnika.

Ak zabudnete podat’ Alkindi alebo bola diet’at’u podana netplna davka

Ak dojde k vynechaniu celej davky lieku Alkindi, podajte dietatu tito davku ihned’, ako si
spomeniete, ako aj d’al§iu davku vo zvyCajnom Case, aj ked’ by to znamenalo, Ze dieta dostane dve
davky stcasne.

Kontaktujte lekara ak diet’a va¢Sinu podanej davky granul vydavi, vyvracia alebo vypluje, pretoze
moze byt potrebné davku opakovat, aby sa predislo nadoblickovej nedostatocnosti.

Ak prestanete podavat’ Alkindi

Neprestante podavat’ dietat'u liek Alkindi bez toho, aby ste sa o tom najprv poradili so svojim
endokrinolégom. Nahle vysadenie lieku by mohlo rychlo sposobit’ vazne zhorSenie stavu dietat’a.
Ak sa diet’a neciti dobre

Ak dieta ochorie, ocitne sa v zavaznej zat'azovej situacii, zrani sa alebo ma byt’ operované, povedzte
to svojmu endokrinologovi alebo lekarnikovi, pretoze za tychto okolnosti bude mozno musiet’
endokrinolog zvysit’ davku lieku Alkindi (pozri Cast’ 2).

Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky tykajuce sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekéra alebo
lekarnika.

4. Mozné vedPajsie ucinky

Tak ako vSetky lieky, aj tento liek méze spdsobovat’ vedl'ajSie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Pri pouzivani liekov obsahujucich hydrokortizéon, ktoré pacienti uzivali ako nahradu kortizolu, boli
hlasené nasledujtice vedl'ajsie ucinky:

Castost’ vyskytu je neznama (neda sa odhadnut z dostupnych tudajov):
- Zmeny v spravani zahfiajice:
- stratu kontaktu s realitou (psycho6za) s pocitmi, ktoré nie st realne (halucinacie) a dusevnu
zmétenost’ (delirium),
- nadmerné vzrusenie a nadmerna aktivita (mania),
- intenzivny pocit $tastia a vzrusenia (euforia).
Ak sa u dietat’a vyskytne vyrazna zmena spravania, obrat'te sa na endokrinoldga (pozri ¢ast’ 2).
- Bolest’ zaludka (gastritida) alebo pocit nevol'nosti (nauzea).

Ak ma dieta takéto problémy, obrat'te sa na endokrinologa.

- Zmeny hladiny draslika v krvi veduce k nadmernej zasaditosti telesnych tkaniv alebo tekutin
(hypokaliemicka alkal6za).

Endokrinolog bude u diet’ata sledovat” hladinu draslika, aby zachytil akékol'vek zmeny.

Dlhodoba liecba hydrokortizonom méze byt spojena so zmenami vyvinu kosti a so znizenym rastom.
Endokrinol6g bude u diet’at’a sledovat rast a kosti (pozri Cast’ 2).
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Hlasenie vedPajSich uc¢inkov

Ak sa u dietat’a vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika.

To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii.
Vedl'ajsie uc¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v prilohe V. Hlasenim
vedrlajSich u¢inkov moézete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako uchovavat’ Alkindi
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Nepouzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na fT'asi a Skatuli po EXP. Datum
exspiracie sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 30 °C. Uchovavajte v povodnej fI'asi na ochranu pred svetlom.
Po otvoreni fl'ase pouzite kapsuly do 60 dni.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne.
Tieto opatrenia pomo6zu chranit’ zivotné prostredie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Alkindi obsahuje

- Liecivo je hydrokortizon.
Alkindi 0,5 mg granulat v kapsulach na otvaranie: kazda kapsula obsahuje 0,5 mg
hydrokortizénu.
Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie: kazdé kapsula obsahuje 1 mg hydrokortizonu.
Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie: kazda kapsula obsahuje 2 mg hydrokortizonu.
Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie: kazdé kapsula obsahuje 5 mg hydrokortizonu.

- Dalsie zlozky st mikrokrystalicka celuloza, hypromeldza, stearat horeénaty a etylceluloza.

- Kapsula je vyrobena z hypromelozy.

- Potlac¢ova farba na 0,5 mg kapsulach obsahuje Selak, propylénglykol, koncentrovany roztok
amoniaku, hydroxid draselny a ¢erveny oxid zelezity (E 172).

- Potlac¢ova farba oznacujica kapsulu so silou 1 mg obsahuje Selak, propylénglykol,
koncentrovany roztok amoniaku a indigotin (E 132).

- Potlacova farba oznacujtica kapsulu so silou 2 mg obsahuje Selak, propylénglykol,
koncentrovany roztok amoniaku, indigotin (E 132), zIty oxid Zelezity (E 172) a oxid titanicity
(E 171).

- Potlacova farba oznacujiica kapsulu so silou 5 mg obsahuje Selak, propylénglykol,
koncentrovany roztok amoniaku, hydroxid draselny, oxid titani¢ity (E 171) a ¢ierny oxid
zelezity (E 172).

Ako vyzera Alkindi a obsah balenia
Biely az takmer biely granulat v priehladnej bezfarebnej tvrdej kapsule na otvaranie; na kapsule je
vytlacena sila.

- Alkindi 0,5 mg granulét v kapsulach na otvaranie: na kapsule (pribl. 25,3 mm dlhé) je Cervenou
farbou vytla¢ené ,,INF-0.5%.

- Alkindi 1 mg granulat v kapsulach na otvaranie: na kapsule (pribl. 25,3 mm dlh¢) je modrou
farbou vytla¢ené ,,INF-1.0%.

- Alkindi 2 mg granulat v kapsulach na otvaranie: na kapsule (pribl. 25,3 mm dlhé) je zelenou
farbou vytla¢ené ,,INF-2.0%.

- Alkindi 5 mg granulat v kapsulach na otvaranie: na kapsule (pribl. 25,3 mm dlh¢) je sivou
farbou vytla¢ené ,,INF-5.0%.

38



Liek Alkindi sa dodava v plastovych fT'aSiach z polyetylénu s vysokou hustotou. Velkost balenia:
Kazda fl'asa obsahuje 50 kapstl.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Neurocrine Netherlands B.V.

Van Heuven Goedhartlaan 935 A
1181LD Amstelveen

Holandsko
diurnalinfo@neurocrine.com

Vyrobca

Delpharm Lille SAS

Parc d'Activités Roubaix-Est
22 rue de Toufflers CS 50070
Lys Lez Lannoy, 59 452
Francuzsko

Wasdell Europe Limited

IDA Dundalk Science and Technology Park
Mullagharlin

Dundalk

Co.Louth, A91 DETO

frsko

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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