PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolnovanim
Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolfiovanim

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
Kazda tableta s riadenym uvol'miovanim obsahuje 5 mg hydrokortizénu.

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
Kazda tableta s riadenym uvolfiovanim obsahuje 20 mg hydrokortizénu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta s riadenym uvol'fiovanim.

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
Tablety st okruhle (s priemerom 8 mm), vypuklé a ruzové.

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
Tablety st okrahle (s priemerom 8 mm), vypuklé a biele.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba adrenalnej insuficiencie u dospelych.
4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Plenadren sa podava ako udrziavacia liecba. Peroralne substitu¢né davky musia byt stanovené
individualne na zaklade klinickej odpovede. Bezna udrziavacia davka je 20 — 30 mg denne, pricom sa
podava raz denne rano. Pacientom, u ktorych sa este tvori endogénny kortizol, mdze stacit’ aj nizsia
davka. V situaciach, ked’ je telo vystavené nadmernej fyzickej a/alebo psychickej zatazi, mézu
pacienti potrebovat’ d’al§iu ndhradu tabliet hydrokortizonu s okamzitym uvolfiovanim, najma

v popoludiiajsich/vecernych hodinach, pozri tiez ¢ast’ Uzivanie v pripade interkurentného ochorenia,
kde su opisané iné spdsoby, ako do¢asne zvysit’ davku hydrokortizonu.

Prechod z konvencnej perordlnej liecby glukokortikoidmi na Plenadren

Pri prechode pacientov z konvenénej peroralnej substitu¢nej liecby hydrokortizonom, ktory sa podava
trikrat denne, na Plenadren, sa méze podavat’ totozna celkova denna davka. VzhI'adom na nizsiu
biologickll dostupnost’ dennej davky Plenadrenu v porovnani s davkou konvencnych tabliet
hydrokortizonu podavanymi trikrat denne (pozri Cast’ 5.2) je potrebné sledovat’ klinick1 odpoved,
pricom moze byt potrebné stanovit’ d’alSie individualne stanovenie davky. Prechod pacientov z tabliet
hydrokortizonu, ktoré uzivali dvakrat denne, kortizén acetatu alebo syntetickych glukokortikoidov na
Plenadren nebol skiimany, ale prechod na hydrokortizon ekvivalentny dennej davke Plenadrenu sa

v tychto pripadoch odportca, pricom méze byt potrebné individualne stanovenie davky.



Uzivanie v pripade interkurentného ochorenia
V pripade interkurentného ochorenia je potrebné mat’ dosledne na paméti riziko vzniku akutnej
adrenalnej insuficiencie.

V zéavaznych pripadoch je potrebné okamzite zvysit’ davkovanie a peroralne podavanie hydrokortizonu
sa musi nahradit’ parenteralnou, prednostne intraven6znou liecbou. Intravendzne podavanie
hydrokortizénu je zaruéené pocas prechodnych epizod choroby, ako st napriklad zavazné infekcie,
najmé gastroenteritida spojend s vracanim a/alebo hnackou, vysoka horucka akejkol'vek etioldgie alebo
rozsiahla fyzicka zat'az, ako napriklad vazne nehody a operécia v celkovej anestézii, pozri Cast’ 4.4.

V menej zavaznych pripadoch, ked’ sa intravenozne podavanie hydrokortizonu nevyzaduje, napriklad pri
infekciach nizkeho stupiia, horacke akejkol'vek etiologie a stresovych situaciach, ako su drobné
chirurgické zakroky, sa bezna denna peroralna substituéna davka musi docasne zvysit’; celkova denna
davka sa ma zvysit’ podavanim udrziavacej davky dvakrat alebo trikrat denne v intervaloch 8 = 2 hod.
(zvySenie poctu podani, nie zvySenie rannej davky). Tento rezim bol zdokumentovany pri viac ako

300 epizodach interkurentnych ochoreni v rdmci programu klinickych studii. Na zéklade rozhodnutia
oSetrujiceho lekara sa mozu tablety hydrokortizonu s okamzitym uvoliiovanim podavat’ namiesto
Plenadrenu alebo sa k liecbe mozu pridat’. ZvySenie davky hydrokortizonu v ramci jednej davky
zvySuje celkovi plazmatickt expoziciu kortizolu v mensej miere nez proporcionalne, pozri Cast’ 5.2.
Po odzneni epizody interkurentného ochorenia sa pacienti mézu vratit’ k beznej udrziavacej davke.

Osobitné skupiny pacientov

Starsie osoby
V pripade nizkej telesnej hmotnosti stvisiacej s vekom sa odporuca sledovat’ klinicku odpoved’
a moze byt potrebné upravit’ davkovanie na niz§iu davku, pozri cast’ 5.2.

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie obli¢iek nie je potrebnd tiprava davky. U
pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek sa odporuca sledovat’ klinickti odpoved’ a moze byt
potrebné upravit’ davku, pozri ¢ast’ 5.2.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s miernou az stredne tazkou poruchou funkcie pecene nie je potrebna Gprava davky.

V pripade zavaznej poruchy funkcie pecene sa znizuje hmotnost’ funkénej pecene a tym aj schopnost’
metabolizacie hydrokortizonu. Odporuca sa preto sledovat klinickt odpoved’ a mdze byt potrebné
upravit’ davku, pozri Cast’ 5.2.

Pediatricka populdcia
Bezpecnost’ a t¢innost’ Plenadrenu u deti/dospievajlicich vo veku menej ako 18 rokov neboli doteraz
stanovené. K dispozicii nie su ziadne udaje.

Sp6sob podavania

Pacienti maji byt’ pouceni o peroralnom uzivani Plenadrenu, ktory by mali zapit’ vodou po prebudent,
a to najmenej 30 minut pred prijmom potravy, najlepSie vo vzpriamenej polohe a medzi 6. a 8. hod rano.
Liek sa ma prehltnit’ cely, tablety sa nemaju lamat’, zut’ alebo drvit. Ak je potrebné liek podat’ viac ako
jedenkrat denne, ranna davka sa ma uzivat’ podl'a navodu a d’alSie davky neskor pocas diia sa mozu
podat’ s jedlom alebo bez jedla.

4.3 Kontraindikacie

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



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Akutna adrenalna insuficiencia

Akutna adrenalna insuficiencia sa moze vyvinat u pacientov so zndmou adrenalnou insuficienciou,
ktori uzivaji neadekvatne denné davky alebo v situaciach so zvySenou potrebou kortizolu. Boli
hlasené pripady u pacientov lieCenych Plenadrenom. Adrenalna kriza sa méze vyvinut’ u pacientov
s aktitnou adrenalnou insuficienciou. Preto by pacienti mali byt’ pouceni o prejavoch a priznakoch
akutnej adrenalnej insuficiencie a adrenalnej krizy a nutnosti okamzite vyhl'adat’ lekarsku
starostlivost’.

Pri adrenalnej krize sa ma podavat’ hydrokortizon vo vysokych davkach parenteralne, prednostne
intravenozne, spolu s 9 mg/ml (0,9 %) roztoku chloridu sodného, podl'a aktualnych liecebnych
predpisov.

Subezné infekcie

Pocas prechodnych ochoreni, ako su napriklad infekcie nizkeho stupiia, horacka akejkol'vek etiologie,
stresové situacie, ako napriklad mensie chirurgické zakroky, sa denna substitu¢na davka musi docasne
zvysit, pozri Cast’ 4.2, UZivanie v pripade interkurentného ochorenia. Pacient musi byt podrobne
informovany o tom, ako sa zachovat’ v takychto situaciach, a ze v pripade akttneho zhorSenia stavu
ma okamzite vyhladat’ lekarsku pomoc, najma v pripadoch gastroenteritidy, vracania a/alebo hnacky
veducim k strate tekutin a soli, ako aj pri nedostatocnom vstrebavani peroralnej davky hydrokortizonu.

U pacientov s adrenalnou insuficienciou a subeznou retrovirusovou infekciou, ako je napriklad HIV, je
potrebné dosledne upravit’ davku z dévodu potencialnej interakcie s antiretrovirusovymi liekmi
a zvySenou davkou hydrokortizonu v dosledku tejto infekcie.

Vedecké spravy nepodporuju predpoklad o imunosupresivnych u¢inkoch hydrokortizonu v davkach,
ktoré boli pouzité na substitué¢nu liecbu pacientov s adrenalnou insuficienciou. Neexistuje preto dovod
domnievat’ sa, ze substitu¢né davky hydrokortizonu povedu k zhorSeniu akychkol'vek systémovych
infekcii alebo k zhorSeniu Gstupu takejto infekcie. Navyse neexistuje dovod domnievat’ sa, ze davky
hydrokortizénu pouzivané na substituc¢nu liecbu adrenalnej insuficiencie mézu znizit’ odpoved’ na
vakciny a zvysit riziko generalizovanej infekcie Zivymi vakcinami.

Vyprazdiovanie zalidka a porucha motility

Tablety s riadenym uvolfiovanim sa neodpori¢aji pacientom so zvySenou peristaltikou
gastrointestinalneho traktu, t. j. chronickou hnackou, z dovodu rizika narusenia expozicie kortizolu. Nie
su k dispozicii udaje o pacientoch s potvrdenym spomalenim vyprazdiovania zaltidka alebo
ochorenim/poruchou zniZenia motility. U pacientov s tymito charakteristikami sa ma sledovat’ klinicka
reakcia.

UZivanie vysSich davok hydrokortizonu ako bezné davky

Vysoké (suprafyziologické) davky hydrokortizonu mdzu spdsobit’ zvysenie krvného tlaku,
zadrZiavanie soli a vody a zvySené vylucovanie draslika. Dlhodoba liecba vyssou davkou, nez st
fyziologické davky hydrokortizonu, moze viest’ ku klinickym priznakom podobnym Cushingovmu
syndrému so zvySenou mierou adipozity, abdominalnej obezity, vysokého krvného tlaku a diabetu, co
moze viest’ k zvySenému riziku kardiovaskularnej morbidity a mortality.

Staroba a nizky index telesnej hmotnosti st zname rizikové faktory pre ¢asté neziaduce t¢inky
farmakologickych davok glukokortikoidov, ako napriklad osteopordza, rednutie koze, diabetes
mellitus, vysoky krvny tlak a zvySena nachylnost’ vo¢i infekciam.

Vsetky glukokortikoidy vedu k zvySeniu vylucovania vapnika a zniZzeniu miery remodelacie kosti.
U pacientov s adrenalnou insuficienciou s dlhodobou substitu¢nou liecbou glukokortikoidmi sa zistilo
zniZenie mineralnej hustoty kosti.

Dlhodob¢ uzivanie vysokych davok glukokortikoidov méze vyvolat’ posteriorne subkapsularne
katarakty a glaukém s moznym poskodenim optickych nervov. Takéto u€inky neboli hlasené u



pacientov, ktori dostavali substitu¢nu liecbu glukokortikoidmi v davkach uzivanych pri adrenalnej
insuficiencii.

Pri systémovych glukokortikoidoch sa mézu vyskytnat’ psychické vedlajsie i¢inky. Mo6ze k tomu
dojst’ na zaciatku liecby a pocas Upravy davkovania. Riziko moze byt vysSie v pripade, Ze st
podavané vysoké davky. Vacsina reakceii ustapi po znizeni davky, hoci méze byt nevyhnutna
Specificka liecba.

Po podani systémovych kortikosteroidov bola hlasena feochromocytomova kriza, ktora moze byt
fatalna. Kortikosteroidy sa maju podavat’ pacientom s podozrenim na feochromocytém alebo
s identifikovanym feochromocytémom len po primeranom zhodnoteni rizika/prinosu.

Funkcia Stitnej zl'azy
U pacientov s adrendlnou insuficienciou je potrebné sledovat’ disfunkciu Stitnej zl'azy, pretoze
hypotyredza a hypertyre6za mozu vyrazne ovplyvnit’ expoziciu podavanému hydrokortizoénu.

Liecba primarnej adrenalnej insuficiencie si casto vyzaduje pridanie mineralokortikoidov.
4.5 Liekové a iné interakcie
Hydrokortizonové interakcie uvedené nizsie boli hlasené po terapeutickych davkach glukokortikoidov.

Utinné induktory CYP 3A4, ako fenytoin, rifabutin, karbamazepin, barbituraty, rifampicin, Pubovnik
bodkovany a menej uc¢inné induktory, ako su antiretrovirusové lieky efavirenz a nevirapin, moézu
zlepsit’ metabolicky klirens kortizolu, znizit’ terminalny pol€as a znizit’ tym hladinu kortizolu

v krvnom obehu a zvysit’ jeho fluktuédciu (v dosledku kratSieho terminalneho polcasu). Na tento ucel
moze byt potrebné upravit’ davku hydrokortizonu.

Utinné inhibitory CYP 3A4, ako ketokonazol, itrakonazol, posakonazol, vorikonazol erytromycin,
telitromycin, klaritromycin, ritonavir a grapefruitovy dzis mozu inhibovat’ metabolizaciu
hydrokortizénu a zvysit’ tak hladinu v krvi. Pocas dlhodobej profylaktickej liecby akymikol'vek
antibiotikami sa ma zvazit’ Gprava davky hydrokortizonu.

Uginok kortikosteroidov méze byt’ po lie¢be mifepristonom podas 3 az 4 dni zniZeny.

U pacientov uzivajucich lieky, ktoré ovplyviiuju vyprazdnovanie zaludka a motilitu, je potrebné
sledovat’ klinicka odpoved’, pozri Cast’ 4.4.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Plenadren sa moze uzivat’ pocas gravidity. Ni¢ nenasvedcuje tomu, Ze substituc¢na liecba gravidnych
zien s adrenalnou insuficienciou hydrokortizonom by mohla mat’ nepriaznivy vplyv na matku a/alebo
plod. Nelieena adrenalna insuficiencia pocas gravidity je spojena so zlymi vysledkami pre matku aj
plod, preto je ddlezité pokracovat v lieCbe aj pocas gravidity.

Reproduk¢né studie na zvieratach preukazali, ze glukokortikoidy mézu spdsobit’ poruchy plodu
a reproduként toxicitu, pozri Cast’ 5.3.

Davka hydrokortizonu sa ma starostlivo sledovat’ poc¢as gravidity Zien trpiacich adrenalnou
insuficienciou. Odportca sa davkovanie podl'a individualnej klinickej odpovede.

Dojcenie

Hydrokortizon sa vylucuje do materského mlieka. Plenadren sa moze uzivat’ pocas dojcenia. Je
nepravdepodobné, ze davky hydrokortizonu pouzivané na substitué¢nu liecbu budt mat’ klinicky
vyznamny vplyv na dieta. U deti matiek uzivajicich vysoké davky systémovych glukokortikoidov
pocas dlhého obdobia mdze vzniknut riziko adrenalnej supresie.



Fertilita

U pacientov s adrenalnou insuficienciou sa preukazalo, ze maji zniZen1 paritu, ¢o je pravdepodobne
sposobené zakladnym ochorenim, ale neexistuje ziadny naznak toho, ze hydrokortizén v davkach na
substitu¢nu liecbu ovplyvni plodnost’.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Plenadren ma maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Bola hlasena inava
a epizody kratkodobého vertiga.

Neliecena a nedostatocne liecend adrenalna insuficiencia mdze mat’ vplyv na schopnost’ viest’ vozidla
a obsluhovat stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn bezpeénostného profilu

Hydrokortizon sa podava ako substitucnd lieCba zamerana na obnovenie normalnej hladiny kortizolu.
Profil neziaducich G¢inkov pri liecbe adrenélnej insuficiencie preto nie je porovnatelny s inymi
stavmi, ktoré vyzaduji omnoho vys$sie davky peroralnych alebo parenteralnych glukokortikoidov.

Celkovo boli v 12-tyzdnove;j §tadii frekvencia a typ neziaducich u¢inkov podobné pri Plenadrene
podavanom raz denne v tabletach s riadenym uvolfiovanim a pri tabletach hydrokortizonu podavanych
trikrat denne. Vyskyt neziaducich u¢inkov bol spociatku vyssi, a to priblizne u jedného z piatich
pacientov, pricom bol spozorovany do dsmich tyzdilov po prvom prechode z konvenénych tabliet
hydrokortizonu podavanych trikrat denne na tablety s riadenym uvolfiovanim podévané raz denne.
Tieto neziaduce ucinky (bolesti brucha, hnacka, nevol'nost’ a unava) su v§ak mierne alebo stredne
zavazné, prechodné a maju kratke trvanie, ale mozu si vyzadovat’ Gpravu davky alebo dopliujuce
stibezne podavané lieky, pozri &ast’ 4.2. Unava bola hlasena ako velmi &asty neziaduci Gi¢inok.

Tabul'kové zhrnutie neziaducich reakcii

Hydrokortizonom s riadenym uvolfiovanim bolo v klinickych $tiidiach lie€enych spolu 80 pacientov
(173 pacientorokov v ramci udajov). Neziaduce uc¢inky z tychto $tidii a zo skusenosti po uvedeni lieku
na trh s uvedené nizsie podla tried organovych systémov a frekvencie vyskytu:

vel'mi casté (> 1/10); casté (> 1/100 az < 1/10).

Trieda orgédnovych Frekvencia neziaducich reakcii

systémov podla MedDRA | Vel'mi Casté Casté

Poruchy nervového systému | Vertigo
Bolest’ hlavy

Poruchy Hnacka Bolesti hornej ¢asti brusnej dutiny
gastrointestinalneho traktu Nauzea

Poruchy koze a podkozného Svrbenie

tkaniva Vyrazka

Poruchy kostrovej Artralgia

a svalovej stistavy
a spojivového tkaniva

Celkové poruchy a reakcie | Unava
v mieste podania

Pri ostatnych liekoch obsahujucich hydrokortizon pre indikéciu int ako je substitu¢na liecba
adrenalnej insuficiencie vo vyssich davkach boli navyse hlasené tieto neziaduce G¢inky (frekvencia nie
je znama)).



Poruchy imunitného systému
Aktivacia infekcie (tuberkuldza, hubové a virusové infekcie vratane herpesu).

Poruchy endokrinného systému
Navodenie intolerancie glukdzy alebo diabetes mellitus.

Poruchy metabolizmu a vyzivy
Zadrziavanie sodika a vody a sklon k tvorbe edémov, vysoky krvny tlak, hypokaliémia.

Psychické poruchy
Euforia a psychdza, nespavost.

Poruchy oka
Zvyseny intraokularny tlak a katarakta.

Poruchy gastrointestinalneho traktu
Dyspepsia a zhorSenie existujuceho zaludo¢ného vredu.

Poruchy koze a podkozného tkaniva
Priznaky ako v pripade Cushingovho ochorenia, strie, ekchymoza, akné a ochlpenie, porucha hojenia
ran.

Poruchy kostrovej a svalovej ststavy a spojivového tkaniva
Osteoporodza so spontannymi fraktiarami.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje pricbezné
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

Spravy o akutnej toxicite a/alebo tmrti v dosledku predavkovania hydrokortizonom st zriedkavé.
Neexistuje ziadne antidotum. Priznaky moézu kolisat’ od nadSenia/vzruSenia az po maniu alebo
psychozu. Medzi prejavy patri vysoky krvny tlak, zvySena hladina glukézy v plazme a hypokaliémia.
Liecba pravdepodobne nie je indikovana na ucinky sposobené v dosledku chronickej otravy, pokial’
pacient nema ochorenie, na zaklade ktorého by bol nezvycajne citlivy na skodlivé ucinky
hydrokortizéonu. V takomto pripade sa ma v pripade potreby zacat’ symptomaticka lieCba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Kortikosteroidy na systémové pouzitie, glukokortikoidy, ATC kod:
H02AB09

Farmakodynamické ucinky

Hydrokortizon je glukokortikoid a syntetickd forma endogénne produkovaného kortizolu.
Glukokortikoidy su dolezité steroidy pre latkovl vymenu, imunitni funkciu, muskuloskeletalne
a spojivové tkanivo a mozog. Kortizol je hlavny glukokortikoid vylu¢ovany z kory nadobli¢iek.

Prirodzene sa vyskytujuce glukokortikoidy (hydrokortizéon a kortizol), ktoré maji vlastnost’
zadrziavania soli, sa pouzivaji ako substitu¢na lie¢ba v pripade adrenalnej insuficiencie. Pouzivaju sa
aj pre svoje silné protizapalové u¢inky pri poruchach mnohych organovych systémov.
Glukokortikoidy majt silné a réznorodé metabolické ucinky. Okrem toho upravuju imunitnt reakciu
tela na r6znorodé podnety.



Klinicka uc¢innost’

Uvodné $tudia bola randomizovana, dvojfazova 12-tyzdenna skrizena multicentricka $tadia a zahfiala
64 pacientov s primarnou adrenalnou insuficienciou, pricom 11 z nich malo suc¢asne diabetes mellitus
a 11 hypertenziu. Stadia porovnavala tablety s riadenym uvolfiovanim pod4dvané raz denne s beznymi
tabletami podavanymi trikrat denne, za pouZitia rovnakej davky hydrokortizonu (20 az 40 mg).

V porovnani s beznymi tabletami podavanymi trikrat denne sa pri tabletach s riadenym uvolfiovanim
podavanych raz denne preukézala zvySend expozicia kortizolu pocas prvych styroch hodin po ich
podani rano, ale znizena expozicia po ich podani v popoludnajsich/ve¢ernych hodinach a po

24 hodinach (obrazok ¢. 1).

Obrazok ¢. 1. Pozorovana priemerna koncentracia séra kortizolu v porovnani s uvedenym ¢asom po
jednorazovom a opakovanom podani pri pacientoch s primarnou adrenalnou insuficienciou (n=62) po

peroralnom podani Plenadrenu raz denne a hydrokortizonu podavaného trikrat denne.

Koncentracia kortizolu (nM)
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Po peroralnom podani sa hydrokortizon rychlo a dobre vstrebava zo zazivacieho traktu, pricom toto

vstrebavanie bolo hlasené v miere viac ako 95 % pri peroralnej davke 20 mg (tablety). Hydrokortizon
je podla biofarmaceutického klasifika¢ného systému (BCS) u¢inna latka triedy II s vysokou ¢revnou
priepustnostou a nizkou mierou rozpustnosti, najma pri vysSich davkach. Tablety s riadenym
uvoltiovanim st obalené vo vonkajsej vrstve, ktora umozituje okamzité uvolnenie lieku a predizené
uvolfiovanie jadra tablety. Okamzité uvoliovanie zabezpe&uje rychlu absorpciu a predizené
uvolnovanie zabezpecuje §irsi plazmaticky profil kortizolu. Biologicka dostupnost’ (AUCo.24n) je

s tabletami s riadenym uvolfiovanim o 20 % niZ§ia v porovnani s rovnakou davkou hydrokortizonu
podavaného ako konvencné tablety trikrat denne. Ked’ sa zvysi peroralna davka, celkova plazmaticka
expozicia kortizolu sa zvys$i v mensej miere neZ proporcionalne. Expozicia sa zvysila trojnasobne po
zvySeni davky tabliet hydrokortizonu s riadenym uvolfiovanim z 5 mg na 20 mg.

Miera absorpcie hydrokortizonu sa znizila po poziti potravy, ¢o viedlo k oddialeniu maximalne;j
koncentracie v plazme z priemeru menej ako 1 hodinu na viac ako 2,5 hodiny. Na druhej strane,
rozsah absorpcie a biologickej dostupnosti bol priblizne o 30 % vyssi v pripade tabliet 20 mg po poziti
potravy v porovnani s podanim nalacno a nedoslo k zlyhaniu vstrebania alebo hromadeniu davky.



Distribucia
V plazme sa kortizol viaZe na globulin, ktory viaze kortikosteroidy (CBG, nazyvany aj transkortin),
a albumin. Tato vdzba dosahuje asi 90 %.

Eliminécia

Terminalny polcas je podl'a hlasenia asi 1,5 hodiny po intravenéznom alebo perordlnom podani tabliet
hydrokortizénu. Terminalny polcas kortizolu po podani Plenadrenu bol asi 3 hodiny s kontrolovanym

riadenym uvolfiovanim. Tento terminalny pol€as je podobny ako pri farmakokinetikach endogénneho
kortizolu, ktoré¢ho vyluCovanie je takisto kontrolované.

Hydrokortizon (kortizol) je lipofilny liek, ktory sa kompletne vylucuje vo forme metabolizacie
s nizkym klirensom a suvisiacou nizkou mierou ¢revnej a peceiiovej extrakcie.

Hydrokortizon sa kompletne vylu¢uje metabolizaciou prostrednictvom enzymov 118HSD typu 1
atypu 2 a CYP 3A4 v peceni a periférnych tkanivach. CYP 3A4 sa podiel'a na klirense kortizolu
tvorbou 6B-hydroxykortizolu, ktory sa vylucuje mocom. Prenos kortizolu cez membrany by mala byt
sprostredkovand prevazne pasivne pomocou diflizie, a preto je renalny a biliarny klirens zanedbatel'ny.

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie obliciek

Malé mnozstvo kortizolu sa vylucuje v moci v nezmenenej podobe (<0,5 % dennej produkcie), o
znamena, ze kortizol sa kompletne vylucuje metabolizaciou. Vzhl'adom na to, Ze tazka porucha
funkcie oblic¢iek mdze mat’ vplyv na lieky, ktoré si kompletne vylu¢ované prostrednictvom
metabolizacie, mdze byt potrebna uprava davky.

Porucha funkcie pecene

V pripade pacientov s poruchou funkcie pecene nebola vykonana nijaka stadia, avSak udaje

v literatare pre hydrokortizon potvrdzuju, Ze v pripade miernej az stredne zavaznej poruchy funkcie
pecene nie je potrebné upravit’ davku. V pripade zavaznej poruchy funkcie pecene sa znizuje
hmotnost’ funk¢nej pecene, a tym aj schopnost’ metabolizacie hydrokortizonu. Méze si to vyZadovat’
individualnu upravu davky.

Pediatricka populacia
Farmakokinetické tidaje tykajuce sa deti a dospievajucich nie st k dispozicii.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Pokusy na zvieratach ukézali, ze prenatalne vystavenie vel'mi vysokym dédvkam glukokortikoidov
moéZe vyvolat’ malformécie (razstep podnebia, kostrové malformacie). Stadie na zvieratach takisto
ukazali, Ze prenatalne vystavenie vysokym davkam glukokortikoidov (ktoré su vSak nizsie ako
teratogénne davky) moze byt’ spojené so zvySenym rizikom vnutromaternicovej rastovej retardacie,
kardiovaskularnych ochoreni v dospelosti a trvalych zmien v hustote receptorov glukokortikoidov,
zmene neurotransmiterov a spravania.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety

Hypromel6za

Mikrokrystalicka celuloza
Predzelatinovany skrob (kukuri¢ny)
Koloidny bezvody oxid kremicity
Magnéziumstearat



Obal tablety

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim

Makrogol (3350)

Polyvinylalkohol

Mastenec

Oxid titanic¢ity (E171)

Cerveny oxid Zelezity (E172)

Zlty oxid zelezity (E172)

Cierny oxid zelezity (E172)

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolniovanim

Makrogol (3350)

Polyvinylalkohol

Mastenec

Oxid titani¢ity (E171)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyZzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

FTasticky z HDPE s uzaverom so zavitom z PP obsahujuce 50 tabliet s riadenym uvolnovanim.
Skatul’ka obsahujtica 1 flasticku s 50 tabletami s riadenym uvolfiovanim.
Skatul’ka obsahujtica 2 flaticky po 50 tabliet s riadenym uvoliovanim (100 tabliet).
Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat'v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frsko

medinfoEMEA @takeda.com
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8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
EU/1/11/715/001
EU/1/11/715/003

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolnovanim
EU/1/11/715/002
EU/1/11/715/006

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Détum prvej registracie: 3. novembra 2011
Datum posledného predlzenia registracie: 8. augusta 2016

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Europskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.

11



PRILOHA 11
VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE 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.  VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcov zodpovednych za uvolnenie Sarze

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02HW68

frsko

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

frsko

Tlacené 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

o Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports,
PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto licku st stanovené v zozname referenénych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c ods.7 smernice 2001/83/ES a vSetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na europskom 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 zdsahy v rdmci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracnej
dokumentéacie a vo vSetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:
- na ziadost’ Eurdpskej agentlry pre lieky,
- vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého 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

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
hydrokortizon

2. LIECIVO

Kazda tableta s riadenym uvolfiovanim obsahuje 5 mg hydrokortizénu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Tableta s riadenym uvolnovanim

50 tabliet s riadenym uvolnovanim.
100 tabliet s riadenym uvolnovanim (2 x 50)

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Prehltnite cela tabletu. Tablety nerozdel'ujte, nedrvte ani nezuvajte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Peroralne pouzitie

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frsko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/11/715/001 50 tabliet s riadenym uvolnovanim
EU/1/11/715/003 100 tabliet s riadenym uvolnovanim (2 x 50)

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Plenadren 5 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

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

FEASTICKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA(CESTY) PODAVANIA

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvolfiovanim
hydrokortizon
Peroralne pouzitie

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

50 tabliet s riadenym uvolnovanim

6. INE

Takeda
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

SKATULKA

1. NAZOV LIEKU

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolnovanim
hydrokortizon

2. LIECIVO

Kazda tableta s riadenym uvol'fiovanim obsahuje 20 mg hydrokortizénu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Tableta s riadenym uvolfiovanim

50 tabliet s riadenym uvolnovanim.
100 tabliet s riadenym uvolnovanim (2 x 50)

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Prehltnite cela tabletu. Tablety nerozdel'ujte, nedrvte ani nezuvajte.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

Peroralne pouzitie

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE
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10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frsko

12. REGISTRACNE CISLO (CiSLA)

EU/1/11/715/002 50 tabliet s riadenym uvolnovanim
EU/1/11/715/006 100 tabliet s riadenym uvolnovanim (2 x 50)

13. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODIA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis.

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Plenadren 20 mg

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELNE LUDSKYM OKOM

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

FEASTICKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvolnovanim
hydrokortizén
Peroralne pouzitie

2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. Sarze

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

50 tabliet s riadenym uvolnovanim

6. INE

Takeda
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouzivatel’a
pre p

Plenadren 5 mg tablety s riadenym uvoliiovanim
Plenadren 20 mg tablety s riadenym uvol'fiovanim
hydrokortizon

Pozorne si precitajte celd pisomnt informaciu predtym, ako za¢nete uzivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu 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 vam. Nedévajte ho nikomu inému. Méze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas 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.
Pozri Cast 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete

Co je Plenadren a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Plenadren
Ako uzivat’ Plenadren

Mozné vedlajsie ¢inky

Ako uchovavat’ Plenadren

Obsah balenia a d’alSie informacie

AU e

1. Co je Plenadren a na ¢o sa pouZiva

Plenadren obsahuje latku, ktord sa nazyva hydrokortizon (niekedy aj kortizol). Hydrokortizon je
glukokortikoid. Patri do skupiny liekov, ktoré sa nazyvaju kortikosteroidy. Glukokortikoidy sa
vyskytuju prirodzene v tele a pomahaju zachovat’ vas celkovy dobry zdravotny stav.

Plenadren sa pouziva u dospelych na liecbu stavu znameho ako adrenalna insuficiencia alebo
nedostatok kortizolu. Adrenalna insuficiencia nastava vtedy, ked’ nadoblicky (ktoré sa nachadzaju
tesne nad oblickami) neprodukujt dostatok hormonu kortizol. Pacienti, ktori trpia dlhodobou
(chronickou) adrenalnou insuficienciou, potrebuji na prezitie substitu¢nu liecbu.

Plenadren nahradza prirodzeny kortizol, ktory v pripade adrenélnej insuficiencie chyba. Tento liek
poskytuje vasmu telu hydrokortizon po cely den. Hladina kortizolu v krvi sa rychlo zvysi na
maximalnu troven, a to priblizne 1 hodinu po uziti tablety rano, a potom sa v priebehu dia postupne
znizuje na nulovu alebo takmer nulovu hladinu kortizolu v krvi, ktora nastava neskoro vecer a v noci,
ked’ by tato hladina mala byt nizka.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Plenadren

Neuzivajte Plenadren
- ak ste alergicky na hydrokortizon alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku
(uvedenych v ¢asti 6).

Upozornenia a opatrenia

Predtym, ako za¢nete uzivat’ Plenadren, obratte sa na svojho lekéra alebo lekarnika.

- Ak mate chorobu, ktora vam znemoziuje tento liek uzivat, alebo ak sa lick spravne nevstrebava
zo zaludka. MoézZe sa to stat’ vtedy, ked’ mate problémy so zaladkom vratane vracania a/alebo
hnacky. V takychto pripadoch by ste mali ihned’ vyhl'adat’ lekdrsku pomoc, aby ste mohli dostat’
injek¢énu liecbu hydrokortizonom a aby sa vam mohli podat’ dopliujuce tekutiny.
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- Ak trpite kratkodobym alebo do¢asnym ochorenim, ako st napriklad infekcie, hortacka, alebo sa
nachadzate v situdcii, ktora sposobuje vel’ké mnozstvo fyzickej zataze, ako napriklad
chirurgicky zakrok: vasa davka hydrokortizonu sa musi do¢asne zvysit'. PoZiadajte svojho
lekara okamzite o informacie o tom, ako takéto situacie riesit. Ak musite podstupit’ operaciu,
upozornite pred fou svojho lekara/stomatoldga, ze uzivate tento liek.

- Ak sa vas zdravotny stav z akéhokol'vek dévodu zhorsuje, hoci uzivate liek podl'a predpisu,
okamzite vyhl'adajte lekarsku pomoc.

- Ak mate feochromocytdm (zriedkavy nador nadobliciek).

- Ak $titna zl'aza nepracuje normalne, informujte o tom svojho lekéra, pretoZe je mozné, ze davku
Plenadrenu bude potrebné upravit’.

Deti a dospievajuci
Uzivanie Plenadrenu sa neodportica u deti a dospievajucich do 18 rokov, pretoze sa u tychto pacientov
neuskutocnili ziadne Studie.

Iné lieky a Plenadren

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom ¢ase uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alsie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi. Pri dlhodobej liecbe lieckmi na liecbu infekcii (antibiotikami) méze
byt potrebné, aby vas lekar upravil davkovanie Plenadrenu. Ak tento liek uzivate s mifepristonom,
liekom pouZzivanym na ukoncenie tehotenstva, uc¢inok Plenadrenu sa moze znizit'.

Okrem toho informujte svojho lekéra alebo lekarnika, ak uzivate niektory z tychto liekov, pretoze
davku Plenadrenu bude mozno potrebné zmenit”:

fenytoin, karbamazepin a barbiturdty — pouzivané na liecbu epilepsie

rifampicin alebo rifabutin — pouzivané na liecbu tuberkuldzy

Ritonavir, efavirenz a nevirapin — pouzivané na liecbu infekcie HIV

I'ubovnik bodkovany — pouZzivany na liecbu depresie a inych stavov

ketokonazol, itrakonazol, posakonazol a vorikonazol — pouZzivané na lie€bu hubovych infekcii
erytromycin, telitromycin a klaritromycin — pouzivané na liecbu bakterialnych infekcii

Plenadren a jedlo a napoje
Neuzivajte tento liek s grapefruitovym dzisom, pretoze tento dzus brani pdsobeniu tohto lieku.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’
Ak ste tehotna alebo dojéite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo ak planujete otehotniet, porad’te sa
so svojim lekarom alebo lekarnikom predtym, ako zacnete uzivat’ tento liek.

Je dolezité, aby ste pocas tehotenstva pokracovali v lieCbe Plenadrenom. Je nepravdepodobné, ze
lie¢ba u tehotnych Zien trpiacich adrenalnou insuficienciou by mala Skodlivy vplyv na matku a/alebo
dieta. Ak ste tehotna, mali by ste o tom informovat’ svojho lekéra, pretoze bude mozno potrebné
upravit’ davku Plenadrenu.

Pocas liecby Plenadrenom mozete dojcit. Hydrokortizon sa vylucuje do materského mlieka. Je
nepravdepodobné, Ze davky hydrokortizonu pouzivané na substitu¢nu liecbu by mali vplyv na dieta.
Ak v§ak planujete svoje dieta doj¢it’, informujte o tom svojho lekara.

Plodnost’ u Zien s adrenalnou insuficienciou alebo nedostatkom kortizolu mdze byt znizena. Ni¢
nenasvedcuje tomu, Ze by mal Plenadren v davkach pouZzivanych na substitucni liecbu vplyv
na plodnost.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Tento lick m6Ze mat’ maly vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Bola hldsena
extrémna Unava a epizody kratkodobych zavratov (vertigo). Nedostato¢ne lie¢ena alebo nelieCena
adrenalna insuficiencia znizuje vasu schopnost’ sustredit’ sa a bude mat’ vplyv na schopnost’ viest’
vozidlo a obsluhovat’ stroje. Je preto dolezité, aby ste tento liek pri vedeni vozidla alebo obsluhe
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strojov uZzivali podl'a pokynov svojho lekara. Ak ma tento liek na vés vplyv, neved'te vozidlo ani
neobsluhujte stroje, kym sa neporadite so svojim lekarom.

3. Ako uzivat’ Plenadren
Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar alebo lekarnik. Ak si nie ste nie¢im

isty, overte si to u svojho lekara alebo lekarnika. Davka je predpisand konkrétne pre vas a stanovuje ju
vas lekar.

o Ked’ sa rano prebudite, prehltnite tablety Plenadrenu a zapite ich poharom vody aspon 30 minit
pred ranajkami, najlepsie od 6.00 do 8.00 h rano.

o Pokial’ mozno, mali by ste byt vo vzpriamenej polohe.

o Tablety nerozdel'ujte, nedrvte ani nezuvajte. Tieto tablety poskytuji vaSmu telu hydrokortizon

po cely den. Ak sa rozdelia, rozdrvia alebo rozzuju, méze sa zabranit’ tomu, aby davka
hydrokortizonu v tablete pokryla celodennu potrebu tak, ako ma.

Potreba d’alSich davok Plenadrenu

Pocas kratkodobého alebo doc¢asného ochorenia, ako su napriklad infekcie, horticka alebo fyzicka zat'az,
ako napriklad operécia, budete potrebovat’ viac hydrokortizonu, pretoZe telo nemoze produkovat’
dodato¢né mnozstvo kortizolu potrebného v takychto situaciach. Davka sa preto musi doCasne zvysit’

a vas lekar vam namiesto toho méze odporucit’ uzivanie inych tabliet hydrokortizonu alebo uZzivanie
spolu s Plenadrenom. Porad’te sa so svojim lekarom a riad’te sa pokynmi, ako sa zachovat v takychto
situaciach.

Dennu davku Plenadrenu mozno zdvojnasobit’ alebo strojnasobit’ pri miernejsich stavoch, ako su
napriklad I'ahka infekcia alebo stres. Druht davku tohto lieku mate uzit’ 6 az 10 hodin po rannej davke.
Ak zdvojnasobenie dennej davky nestaci, mate uzit’ tretiu davku 6 az 10 hodin po uvziti druhej davky (v 6
— 10-hodinovych intervaloch medzi jednotlivymi davkami). Ked’ vasa choroba ustupi, vratte sa k svojej
beznej udrziavacej davke tohto lieku.

Nasledujtice prejavy a priznaky mézu naznacovat, ze potrebujete dodatocnt davku Plenadrenu alebo
inej formy hydrokortizonu: tinava, chudnutie, neprijemny pocit v Zalidku, pocit zavratu pri zmene zo
sedu do stoja alebo zavrat pri stoji, tmavnutie vasej koze, konkrétne koznych zahybov a exponovanych
(odhalenych) oblasti. Ak nieco z toho spozorujete, okamzite poziadajte svojho lekéra o radu.

VyhPadajte okamZite lekarsku pomoc, ak spozorujete nieco z nasledujuceho: tazka slabost’, mdloba,
bolest’ brucha, nevolnost,, vracanie, bolest’ chrbta, zmitenost’, znizené vedomie, delirium (stav velkej
zmitenosti).

Ak uZijete viac Plenadrenu, ako maite

Prili$ vysoka davka tohto lieku uzivana viac ako niekol’ko dni méze byt skodliva pre vase zdravie.
Mobzete mat’ vyssi krvny tlak, pribrat’ a hladina cukru v krvi sa moZze prili§ zvysit. ZvySena davka je
potrebna prileZitostne, aby sa telo mohlo vysporiadat’ so zvySenou zat'azou, ako je napriklad hortcka.
Ak je potrebné ¢asto a pravidelne uzivat’ dodatocné davky, mali by ste sa obratit’ na svojho lekara, aby
prehodnotil vasu udrziavaciu davku.

AK zabudnete uzZit’ Plenadren
Ak ste rano zabudli uzit tabletu, uZite ju o najskdr. Neuzivajte dvojndsobnu davku, aby ste nahradili

vynechanu davku. Ak pocit'ujete akykol'vek z prejavov alebo priznakov uvedenych v Casti ,,Potreba
dalsich davok Plenadrenu®, kontaktujte okamzite svojho lekara.
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Ak prestanete uZivat’ Plenadren

Zastavenie uzivania Plenadrenu mdze viest’ k ohrozeniu Zivota. Je preto dolezité, aby ste d’alej uzivali
tento liek tak, ako vam to predpisal lekar. Nezastavujte uZivanie bez toho, aby ste sa poradili so svojim
lekarom.

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

4. Mozné vedlajSie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento lieck méze sposobovat’ vedl'ajSie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Ak v ramci lieCby prechadzate z uzivania inych tabliet hydrokortizonu na Plenadren, moézu sa u vés
pocas prvych tyzdnov prejavit’ vedl'ajsie ucinky. Moze ist’ o tieto vedl'ajsie €inky: bolest’ zaludka,

pocit nevol'nosti a inava. V beznom pripade vymizna ¢asom, v opa¢nom pripade vyhl'adajte svojho
lekara.

Vedlajsie ucinky tohto lieku su:

Vel'mi Casté (mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 osob)
. Zavrat

o Bolest’ hlavy

o Hnacka

o Unava

asté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb)
Bolest’ brucha/palenie zahy, pocit nevolnosti alebo pocit na vracanie
Bolest’ kibov
Vyrazka
Svrbenie

o o o o

Dalsie vedlajsie u¢inky boli hlasené pri ostatnych liekoch obsahujticich hydrokortizon. Pre tieto lieky
boli uvedené tiez iné indikacie ako substitu¢na lie¢ba adrenalnej insuficiencie, Casto vo vy§sich
davkach. Castost’ vyskytu tychto moznych vedlajsich Gi¢inkov nie je znama (Zastost’ vyskytu nemozno
odhadnut’ z dostupnych udajov). Ak pocit'ujete niektory z tychto vedl'ajsich ti€inkov, porad’te sa so
svojim lekarom.

o Vicsia nachylnost na infekcie

o Diabetes alebo problémy s hladinou cukru v krvi (preukazané v krvnych testoch)

Zadrziavanie soli a vody, o spdsobuje opuchy a zvySeny krvny tlak (preukazané pri lekarskom
vySetreni) a nizka hladina draslika v krvi

Zmeny nalad, ako napriklad pocity nadmerného vzruSenia alebo strata kontaktu s realitou
Problémy so spankom

Zvyseny tlak v oku (glaukém), zakal SoSovky v oku (katarakta)

Palenie zahy, zhorSenie existujucich Zalido¢nych vredov

Oslabenie kosti, Co moze spdsobit’ zlomeniny kosti

Strie, podliatiny, vyrazka podobna akné, nadmerny rast chipkov na tvari, pomalé hojenie ran

Hlasenie vedl’ajSich ucinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i¢inok, obratte sa na svojho lekara alebo lekarnika. To sa
tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ti€inkov, ktoré nie su uvedené v tejto pisomnej informacii. Vedlajsie
ucinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v prilohe V. Hlasenim
vedl'ajSich u€¢inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii o bezpecnosti tohto lieku.
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5. Ako uchovavat’ Plenadren
Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

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

Tento liek nevyZaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

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

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Plenadren obsahuje

- Liecivo je hydrokortizon.
Plenadren 5 mg: Kazda tableta s riadenym uvolnovanim obsahuje 5 mg hydrokortizénu.
Plenadren 20 mg: Kazda tableta s riadenym uvolfiovanim obsahuje 20 mg hydrokortizonu.

- Dalsie zlozky st hypromeloza (E464), mikrokrystalicka celuléza (E460), predzelatinovany
skrob (kukuri¢ny), koloidny bezvody oxid kremicity (E551) a magnéziumstearat. Obalovy
systém je zmesou makrogolu (3350), polyvinylalkoholu, mastenca (E553b) a oxidu titani¢itého
(E171). Tablety 5 mg obsahuju aj Cerveny oxid Zelezity (E172), zlty oxid Zelezity (E172)

a ¢ierny oxid zelezity (E172).

Ako vyzera Plenadren a obsah balenia

Tablety s riadenym uvolfiovanim su okruhle (s priemerom 8 mm) a vypuklé.
Tablety 5 mg st ruzové.

Tablety 20 mg st biele.

Plenadren sa dodava vo flasti¢kach s uzaverom so zavitom s obsahom 50 tabliet.

Velkosti balenia:
Skatul’ka obsahujica jednu fl'asti¢ku s 50 tabletami s riadenym uvolfiovanim.
Skatul’ka obsahujtca 2 flasticky po 50 tabliet s riadenym uvolniovanim (100 tabliet)

Nie vSetky velkosti balenia mézu byt dostupné vo vasej krajine.
Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel rozhodnutia o registracii

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

frsko

Vyrobca

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68
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frsko

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

frsko

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

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

EALada

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 14067 3300
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: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

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

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

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

Osterreich

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

Polska

Takeda Pharma Sp. z o0.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.

Tel: +351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com



Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

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

Ireland

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

fsland

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvzpog

Takeda EAAAY A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia STA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Romania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: + 386 (0) 59 082 480

medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika

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

Suomi/Finland

Takeda Oy

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

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

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

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v .

DalSie zdroje informacii

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.cu. Najdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych

ochoreniach a ich liecbe.
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