CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1 NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

SINTREDIUS, 1 mg/ml, roztwoér doustny

2 SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Substancja czynna produktu leczniczego SINTREDIUS jest prednizolon w postaci prednizolonu sodu
fosforanu.

Kazdy 1 ml roztworu doustnego zawiera 1 mg prednizolonu (w postaci prednizolonu sodu fosforanu).

Kazdy 5 ml pojemnik jednodawkowy zawiera 5 mg prednizolonu (w postaci prednizolonu sodu
fosforanuy).

Kazda 5 ml pojemnik jednodawkowy zawiera 0,5 mmol sodu na dawke.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3 POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor doustny

4 SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Choroby reumatyczne i choroby tkanki tacznej, takie jak:
e reumatoidalne zapalenie stawow (w przypadku pierwotnej choroby przewleklej oraz w terapii
podtrzymujacej),
e toczen ukladowy rumieniowaty (choroba niezagrazajaca narzadom),
e lagodne i umiarkowane mlodziencze zapalenie skorno-migsniowe.

Cigzkie lub wyniszczajace choroby alergiczne, ktorych nie mozna leczy¢ w sposéb konwencjonalny,
takie jak:

e astma oskrzelowa u dzieci,

e astma oskrzelowa u dorostych (w terapii podtrzymujacej).

Sarkoidoza u dzieci i w terapii podtrzymujacej u dorostych.

Nabyta niedokrwisto§¢ hemolityczna (autoimmunologiczna, w terapii podtrzymujacej).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Nalezy stosowac¢ mozliwie najmniejszg dawke potrzebng do uzyskania oczekiwanego dziatania (patrz
punkt 4.4). Gdy mozna zmniejszy¢ dawke, nalezy to robi¢ stopniowo. W czasie dtugotrwatej terapii
konieczne bedzie tymczasowe zwigkszenie dawki, jesli wystapia inne choroby, urazy lub konieczne

beda zabiegi chirurgiczne. Jesli po dlugotrwatej terapii kortykosteroidy zostaty odstawione, moze
wystapi¢ konieczno$¢ tymczasowego wznowienia ich stosowania.



Produkt leczniczy najlepiej przyjmowac w dawce pojedynczej rano. Mozna jednak stosowac¢ dobowe
dawki podzielone, jesli zajdzie taka koniecznos¢.

Uwaga dla lekarza:

Produktu w postaci 5 ml pojedynczej dawki nie nalezy przepisywa¢ w przypadku dawek
przekraczajacych 30 mg na dobe, poniewaz otwieranie ponad 6 pojemnikow moze zwigkszac ryzyko
btgdu w dawkowaniu. Z tego powodu wskazania dla produktu SINTREDIUS zostaty ograniczone do
tych, w ktorych duzy odsetek pacjentow bedzie otrzymywac dawke 30 mg/dobe lub mniej i duzy
odsetek dawek (faza podtrzymujaca) u danego pacjenta wyniesie 30 mg/dobe lub mnie;j.

Dorosli:

Zastosowana dawka bedzie zaleze¢ od choroby, jej nasilenia i uzyskanej odpowiedzi kliniczne;j.
Ponizsze schematy dawkowania podano jedynie w celach orientacyjnych. Z reguly stosuje si¢ dawki
podzielone.

Leczenie krétkotrwale:
20 do 30 mg na dobg przez kilka pierwszych dni, nastgpnie zmniejszanie dawki dobowej o 2,5 do
5 mg co dwa do pieciu dni w zaleznosci od odpowiedzi.

Reumatoidalne zapalenie stawdw:
7,5 do 10 mg na dobe. W przypadku terapii podtrzymujacej stosuje si¢ najmniejsza skuteczng dawke.

Wiekszos¢ innych wskazan:

Wskazania dla produktu SINTREDIUS zostaly ograniczone do tych, w ktérych duzy odsetek
pacjentdow bedzie otrzymywaé dawke 30 mg/dobe lub mniej i duzy odsetek dawek (faza
podtrzymujaca) u danego pacjenta wyniesie 30 mg/dobe lub mnie;j.

Dawke 10 do 30 mg produktu SINTREDIUS nalezy przyjmowa¢ codziennie przez jeden do trzech
tygodni, a nastgpnie dawke nalezy zmniejszy¢ do najmniejszej skutecznej mocy.

W przypadku podawania wigkszych dawek w okreslonych chorobach hematologicznych,
dermatologicznych itp. zaleca si¢ stosowanie bardziej odpowiedniej postaci prednizolonu (np. tabletek
o duzych dawkach), aby zmniejszy¢ ryzyko bledow w dawkowaniu zwiazanych z otwieraniem kilku
pojemnikow produktu SINTREDIUS.

Dzieci:

Mozna zastosowac utamkowe wartosci dawek dla dorostych (np. 75% dla dzieci w wieku od 12 lat,
50% dla dzieci w wieku od 7 lat i 25% dla dzieci w wieku od 1 roku), ale musza by¢ rozwazone
czynniki kliniczne.

W leczeniu astmy oskrzelowej:

Dzieci w wieku ponizej 2 lat: do 10 mg na dobe.

Dzieci w wieku od 2 do 5 lat wlacznie: do 20 mg na dobe.

Dzieci w wieku powyzej 5 lat: mozna stosowa¢ dawke 30 mg na dobg lub wiecej (do 40 mg na dobe).
Aby zmniejszy¢ ryzyko btedow w dawkowaniu, gdyby lekarz przepisat dawke przekraczajacg 30 mg
na dobg, nalezy zastosowac bardziej odpowiednig posta¢ prednizolonu (np. tabletki o duzych
dawkach).

Kortykosteroidy moga spowodowa¢ potencjalnie nieodwracalne zahamowanie wzrostu w okresie
niemowlgcym, dziecigcym i nastoletnim. Leczenie nalezy ograniczy¢ do mozliwie najmniejszej dawki
podawanej przez mozliwie najkrotszy czas. Aby zmniejszy¢ zahamowanie czynnosci osi podwzgorze-
przysadka-nadnercza i zahamowanie wzrostu, leczenie nalezy podawaé¢ w pojedynczej dawce co drugi
dzien, gdy to mozliwe.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocnicza wymieniong w
punkcie 6.1.



Gruzlica, choroba wrzodowa, psychoza, opryszczkowe zapalenie spojowek wywotane wirusem herpes
simplex. Tropikalne choroby pasozytnicze, zakazenia uktadowe, w tym grzybicze, 0 ile nie zostanie
wdrozona okreslona terapia przeciwzakazna. Immunizacja zywym wirusem.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczgce stosowania

W czasie dlugotrwatej terapii dochodzi do wystapienia dystrofii kory nadnerczy, ktora moze
utrzymywac si¢ latami po odstawieniu leczenia. Z tego wzgledu odstawianie kortykosteroidéw po
dhugotrwatej terapii musi zawsze odbywac si¢ stopniowo, aby unikng¢ ostrej niedoczynnos$ci
nadnerczy. Odstawianie produktu leczniczego powinno odbywac si¢ przez kilka tygodni lub miesigcy
w zaleznosci od dawki i czasu trwania leczenia.

Zahamowanie czynnos$ci osi HPA 1 inne dziatania niepozadane mozna zminimalizowaé przez
stosowanie najmniejszej skutecznej dawki przez mozliwie najkrotszy czas i przez podawanie dawki
dobowej w postaci pojedynczej dawki rano lub gdy tylko mozliwe w postaci pojedynczej dawki rano
co drugi dzien. Konieczne jest czgste monitorowanie pacjenta, aby wlasciwie dostosowac dawke
wzgledem aktywnos$ci choroby. (Patrz punkt 4.2).

Zahamowanie odpowiedzi przeciwzapalnej i czynnos$ci uktadu odpornosciowego zwicksza podatnosc¢
na zakazenia i ich nasilenie. Obraz kliniczny czgsto moze by¢ nieswoisty, a objawy ciezkich zakazen,
takich jak posocznica i gruzlica, mogg by¢ zamaskowane i osiagna¢ powazny stopien zaawansowania
zanim zostang zdiagnozowane.

Szczegdlnym zagrozeniem jest ospa wietrzna, poniewaz ta zwykle tagodna choroba moze by¢
$miertelna u pacjentéw z zahamowang czynnos$cia uktadu odporno$ciowego. Pacjenci, u ktorych z
wywiadu nie wynika jednoznacznie, czy chorowali na osp¢ wietrzng, powinni zosta¢ poinformowani o
tym, aby unikac bliskiego kontaktu z osobami chorymi na osp¢ wietrzng lub potpasiec, a w razie
narazenia powinni natychmiast uda¢ si¢ po pomoc lekarskg. W przypadku jesli pacjentem jest dziecko
powyzsze zalecenia nalezy przekaza¢ rodzicom. Pacjentom stosujacym kortykosteroidy w chwili
narazenia lub pacjentom, ktorzy stosowali je w czasie ostatnich 3 miesigcy, w ciggu 10 dni po
narazeniu na osp¢ wietrzng nalezy profilaktycznie poda¢ immunoglobuling varicella zoster (VZIG). W
przypadku potwierdzenia rozpoznania ospy wietrznej konieczna jest opieka lekarza-specjalisty oraz
natychmiastowe leczenie.

Nie nalezy odstawia¢ kortykosteroidow i by¢ moze trzeba bedzie zwiekszy¢ dawke.

Pacjentom nalezy zaleci¢ szczegdlng ostrozno$¢, aby unikali narazenia na odre, a jesli do niego
dojdzie, powinni oni natychmiast uda¢ si¢ po poradg lekarskg. Moze by¢ konieczne profilaktyczne
domig$niowe podawanie immunoglobuliny.

Osobom z zaburzong odpowiedzig uktadu odporno$ciowego spowodowang duzymi dawkami
kortykosteroidow nie nalezy podawaé zywych szczepionek. Wytwarzanie przeciwciat na inne
szczepionki moze by¢ ograniczone.

W pacjentow otrzymujacych kortykosteroidy zgtaszano wystepowanie migsaka Kaposiego.
Odstawienie kortykosteroidow moze spowodowac remisje kliniczng.

Z uwagi na mozliwo$¢ retencji ptynéw nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas podawania
kortykosteroidow pacjentom z niedoczynnos$cig nerek, nadci$nieniem t¢tniczym lub zastoinowg
niewydolnoscig serca.

Kortykosteroidy mogg zaostrza¢ cukrzyce, osteoporoze, nadci$nienie tetnicze, jaskre i padaczke,
dlatego tez pacjenci z takimi chorobami (takze w wywiadzie rodzinnym) powinni by¢ czesto
monitorowani.

Konieczna jest opieka i czgste monitorowanie pacjentow, u ktérych w wywiadzie wystepuja cigzkie
zaburzenia afektywne (szczegdlnie wczesniejsza psychoza steroidowa), wczesniejsza miopatia



steroidowa, choroba wrzodowa, niedoczynnos¢ tarczycy, niedawno przebyty zawal migsnia sercowego
lub pacjentdéw z gruzlica w wywiadzie.

U pacjentow z niewydolnoscia watroby stezenia kortykosteroidéw we krwi mogg by¢ zwigkszone, tak
jak w przypadku innych lekoéw metabolizowanych w watrobie. Z tego wzgledu konieczne jest
monitorowanie pacjenta.

Lekarze powinni mie¢ §wiadomos$¢, ze wedtug doniesien kortykosteroidy przyspieszaja wystapienie
porfirii. Ponadto doniesiono o jednym, odwracalnym przypadku zespotu Stevensa-Johnsona w
zwiazku z leczeniem prednizolonem.

Zaburzenia widzenia

Zaburzenia widzenia moga wystapi¢ w wyniku uktadowego i miejscowego stosowania
kortykosteroidow. Jezeli u pacjenta wystapia takie objawy, jak nieostre widzenie lub inne zaburzenia
widzenia, nalezy rozwazy¢ skierowanie go do okulisty w celu ustalenia mozliwych przyczyn, do
ktérych moze naleze¢ zaéma, jaskra lub rzadkie choroby, takie jak centralna chorioretinopatia
surowicza (CSCR), ktorg zgtaszano po uktadowym i miejscowym stosowaniu kortykosteroidow.

Chorioretinopatia moze prowadzi¢ do zaburzen widzenia, w tym do utraty wzroku.
Zaleca si¢ regularne kontrole lekarskie (w tym kontrolne badania wzroku co 3 miesigce) podczas
leczenia dlugookresowego.

Podczas przyjmowania produktu w duzych dawkach nalezy monitorowa¢ dostateczne spozycie
wapnia, ograniczenie sodu oraz kontrolowac stezenie potasu.

Twardzinowy przetom nerkowy

Nalezy zachowac ostrozno$¢ w przypadku pacjentéw z twardzing uktadowa z uwagi na zwiekszona
czestos¢ wystepowania (mozliwie $§miertelnego) twardzinowego przetomu nerkowego, ktorego
objawem jest zwigkszone cisnienie tgtnicze krwi i obnizona produkcja moczu, obserwowanego przy
dawce prednizolonu 15 mg na dobg lub wiecej. Z uwagi na to nalezy rutynowo kontrolowac cisnienie
tetnicze krwi i czynnos¢ nerek (kreatynina w surowicy). W przypadku podejrzenia przetomu
nerkowego nalezy uwaznie kontrolowa¢ cisnienie t¢tnicze krwi.

Stosowanie u dzieci: kortykosteroidy moga spowodowac zalezne od dawki i potencjalnie
nieodwracalne zahamowanie wzrostu w okresie niemowlecym, dzieciecym i nastoletnim.

Stosowanie u 0sob w podesztym wieku: czgste dziatania niepozadane kortykosteroidow podawanych
uktadowo moga by¢ zwigzane z powazniejszymi konsekwencjami u 0s6b w podeszitym wieku,
szczegolnie z osteoporoza, nadci$nieniem tetniczym, hipokaliemia, cukrzycg, sktonno$ciami do
zakazen i scienczeniem skory. Konieczna jest uwazna obserwacja kliniczna, aby unikna¢ reakcji
zagrazajacych zyciu.

Pacjentow i (lub) opiekundéw nalezy ostrzec, ze podczas stosowania steroidow podawanych uktadowo
moga wystapi¢ potencjalnie ci¢zkie dzialania niepozadane natury psychicznej (patrz punkt 4.8 —
Dziatania niepozadane) Objawy zwykle pojawiajg si¢ w ciggu kilku dni lub tygodni od rozpoczgcia
leczenia. Zagrozenie moze by¢ wieksze po duzych dawkach i narazeniu uktadowym (patrz takze punkt
4.5 — Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji), cho¢ wielkosci dawek nie
pozwalaja przewidzie¢ momentu wystapienia dziatan, ich rodzaju, nasilenia czy czasu trwania.
Wigkszos¢ reakeji niepozadanych ustgpuje po zmniejszeniu dawki albo odstawieniu produktu, choé¢
konieczne moze by¢ zastosowanie okreslonego leczenia. Pacjentow i opiekundéw nalezy uwrazliwié,
aby udali si¢ po porade lekarska, gdy pojawia si¢ niepokojace objawy natury psychicznej, szczeg6lnie
gdy zajdzie podejrzenie wystapienia depresji lub mysli samobdjczych. Pacjentéw i opickunow nalezy
tez uczuli¢ na mozliwe zaburzenia psychiczne, ktére moga wystapi¢ podczas zmniejszania dawki i
odstawiania steroidow podawanych uktadowo lub bezposrednio po, cho¢ reakcje takie zgtaszano
rzadko.



Szczegblna opieka jest konieczna, gdy uwzgledni si¢ stosowanie kortykosteroidow podawanych
uktadowo u pacjentéw z czynnymi lub odnotowanymi w wywiadzie cigzKimi zaburzeniami
afektywnymi u nich samych lub u krewnych pierwszego stopnia. Obejmuje to depresje i psychozg
maniakalno-depresyjng oraz uprzednig psychoze steroidowa.

Pacjenci z rzadkimi, dziedzicznymi zaburzeniami zwigzanymi z nietolerancja fruktozy, zespotem
ztego wchtaniania glukozy-galaktozy lub niedoborem sacharozy-izomaltazy nie powinni przyjmowac
tego produktu leczniczego.

Odstawienie produktu

U pacjentow, ktorzy otrzymywali wigcej niz fizjologiczne dawki kortykosteroidéw podawanych
uktadowo (okoto 7,5 mg prednizolonu lub réwnowaznego produktu) przez ponad 3 tygodnie,
odstawienie produktu nie powinno by¢ nagle. Sposdb zmniegjszania dawki w duzym stopniu zalezy od
tego, czy prawdopodobny jest nawr6dt choroby po zmniejszeniu dawki kortykosteroidoéw podawanych
uktadowo. Podczas odstawiania produktu konieczna moze by¢ kliniczna ocena aktywnos$ci choroby.
Jesli po odstawieniu kortykosteroidow podawanych uktadowo nawrot choroby jest mato
prawdopodobny, ale nie ma pewnosci, jesli chodzi o zahamowanie czynnosci osi HPA, dawke
kortykosteroidow podawanych uktadowo mozna szybko zmniejszy¢ do dawek fizjologicznych. Po
zmniejszeniu dawki do 7,5 mg prednizolonu na dobe dalsze jej zmniejszanie powinno przebiegac
powoli, aby umozliwi¢ przywrdocenie prawidtowej czynno$ci osi HPA.

Nagte odstawienie leczenia kortykosteroidami podawanymi uktadowo, ktére trwato do 3 tygodni, jest
dopuszczalne, jesli nawrot choroby uwazany jest za mato prawdopodobny. Nagle odstawienie dawek
do 40 mg prednizolonu (lub substancji rownowaznej) na dobe przez 3 tygodnie raczej nie prowadzi do
znaczacej klinicznie supresji osi HPA u wigkszo$ci pacjentow. W nastgpujacych grupach pacjentow
stopniowe odstawianie leczenia kortykosteroidami podawanymi uktadowo nalezy rozwazy¢ nawet po
cyklach trwajacych 3 tygodnie lub kroce;j:

* pacjenci, ktorzy stosowali wielokrotne cykle leczenia kortykosteroidami podawanymi uktadowo,
szczegolnie gdy byly przyjmowane przez ponad 3 tygodnie,

» gdy przepisany zostat krotki cykl w ciagu roku od zakonczenia dtugotrwatej terapii (liczonej w
miesigcach lub latach),

* pacjenci, u ktorych moga istnie¢ inne powody niedoczynnosci kory nadnerczy niz zewngtrzpochodna
terapia kortykosteroidami,

* pacjenci otrzymujacy dawki kortykosteroidow podawanych uktadowo, ktore przekraczaja 40 mg
prednizolonu na dobe,

* pacjenci wielokrotnie przyjmujacy dawki wieczorem.

W czasie dlugookresowej terapii konieczne bedzie tymczasowe zwigkszenie dawki, jesli wystapia inne
choroby, urazy lub beda konieczne zabiegi chirurgiczne. Jesli po dtugotrwatej terapii kortykosteroidy
zostaty odstawione, konieczne moze by¢ tymczasowe wznowienie ich stosowania.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Ryfampicyna, ryfabutyna, karbamazepina, fenobarbital, fenytoina, prymidon, efedryna i
aminoglutetymid nasilaja metabolizm kortykosteroidow i ich dziatanie terapeutyczne moze si¢ ostabic.
Z tego powodu konieczne moze okazac¢ si¢ dostosowanie dawki.

Mifepryston moze ostabia¢ dziatanie kortykosteroidow przez 3 - 4 dni.

Erytromycyna i ketokonazol mogg hamowa¢ metabolizm niektorych kortykosteroidow.

Cyklosporyna zwigksza stgzenie prednizolonu w osoczu. Podobne dziatanie moze wystapi¢ w
przypadku rytonawiru.

Estrogeny i inne doustne leki antykoncepcyjne moga nasila¢ dziatanie glikokortykosteroidow i moze
by¢ konieczne dostosowanie dawki, jesli do stalego schematu dawkowania zostang dodane lub
usuni¢te doustne leki antykoncepcyjne.



Kortykosteroidy dziatajg antagonistycznie wobec pozadanego dziatania lekéw hipoglikemicznych (w
tym insuliny), lekow przeciwnadcisnieniowych i moczopgdnych.

Pobudzajace wzrost dziatanie somatotropiny moze zosta¢ zahamowane przez jednoczesne stosowanie
kortykosteroidow.

Steroidy moga ostabia¢ dziatanie inhibitora cholinoesterazy w cigzkiej postaci miastenii i Srodkow do
radiologicznej cholecystografii.

Jednoczesne leczenie kortykosteroidami moze nasila¢ skuteczno$¢ stosowania lekow
przeciwzakrzepowych bedacych pochodnymi kumaryny. Konieczne jest uwazne monitorowanie INR i
czasu protrombinowego, aby unikna¢ spontanicznego krwotoku.

Jednoczesne stosowanie kwasu acetylosalicylowego oraz niesteroidowych lekoéw przeciwzapalnych z
kortykosteroidami zwigksza ryzyko krwawien z przewodu pokarmowego i choroby wrzodowe;j.

Kortykosteroidy zwigkszaja klirens nerkowy salicylanow, a odstawienie steroidow moze doprowadzi¢
do zatrucia salicylanami.

Kortykosteroidy nasilajg dziatanie hipokaliemiczne acetazolamidu, diuretykéw petlowych,
tiazydowych i karbenoksolonu. Ryzyko wystapienia hipokaliemii rosnie po teofilinie i amfotercynie.
Kortykosteroidéow nie nalezy podawac jednoczes$nie z amfotercyna, o ile nie jest to konieczne do
opanowania dziatan niepozadanych.

Ryzyko wystapienia hipokaliemii takze ro$nie, jesli duze dawki kortykosteroidow sg podawane z
duzymi dawkami bambuterolu, fenoterolu, formoterolu, rytodryny, salbutamolu, salmeterolu i
terabutaliny. Hipokaliemia wystepujaca podczas stosowania kortykosteroidow nasila toksyczne
dzialanie glikozyd6w nasercowych.

Jednoczesne stosowanie z metotreksatem moze zwigkszac¢ ryzyko toksycznosci hematologiczne;.

Duze dawki kortykosteroidow zaburzaja odpowiedz immunologiczna, nalezy wigc unika¢ zywych
szczepionek (patrz takze ostrzezenia).

W rzadkich przypadkach jednoczesne leczenie kortykosteroidami i fluorochinolonami moze zwigkszaé
ryzyko zerwania $ciegien.

Jednoczesne leczenie inhibitorami CYP3A, w tym preparatami zawierajagcymi kobicystat, zwigksza
ryzyko wystgpienia uktadowych dziatan niepozadanych. Nalezy unika¢ tego potaczenia, chyba ze
korzysci przewyzszaja zwigkszone ryzyko wystapienia uktadowych dziatan niepozadanych
kortykosteroidow. W takim przypadku pacjentéw nalezy uwaznie monitorowa¢ pod katem dziatan
niepozadanych zwigzanych z kortykosteroidami.

4.6 Wplyw na plodno$é, ciaze i laktacje

Ciaza
Zdolnos¢ glikokortykosteroidow do przenikania przez barier¢ tozyska jest rézna w zaleznosci od
produktu, za$ prednizolon w 88% ulega unieczynnieniu po przejsciu przez bariere tozyska.

Z badan na zwierzgtach wynika, ze podawanie dawek farmakologicznych glikokortykosteroidow w
czasie cigzy moze zwigksza¢ dla ptodu ryzyko wewnatrzmacicznego opdznienia wzrostu, chorob
uktadu krazenia Iub choréb metabolicznych u dorostych i moze wptywac na gestos¢ receptorow
glikokortykosteroidowych, ptynno$¢ dziatania neuroprzekaznikéw Iub rozwoj neurobehawioralny.

Glikokortykosteroidy spowodowaty rozszczepienie podniebienia w eksperymentach na zwierzetach.
Nadal trwa dyskusja nad mozliwie zwigkszonym ryzykiem powstawania rozszczepow warg i



podniebienia u ptodu ludzkiego na skutek podawania glikokortykosteroidow podczas pierwszego
trymestru ciazy.

Jesli glikokortykosteroidy sa podawane pod koniec cigzy, istnieje ryzyko atrofii kory nadnerczy ptodu,
co moze wigzac si¢ z koniecznoscia zastosowania terapii zastgpczej u noworodka, ktorej dawki nalezy
stopniowo zmniejszac.

Stosowanie produktu SINTREDIUS w czasie cigzy nalezy ordynowac wylacznie, gdy korzysci dla
matki i dziecka przewyzszajg zagrozenia. Nalezy stosowa¢ najmniejsza skuteczng dawke produktu
SINTREDIUS konieczng do utrzymania choroby pod odpowiednig kontrolg. Pacjentki ze stanem
przedrzucawkowym lub retencja plyndw wymagaja uwaznego monitorowania.

Karmienie piersia

Glikokortykosteroidy sa wydzielane w niewielkiej ilosci do mleka ludzkiego (do 0,23% pojedynczej
dawki). Jednakze dawki prednizolonu do 40 mg na dob¢ moga z matym prawdopodobienstwem
powodowac dziatania uktadowe u niemowlecia. Niemowlgta matek przyjmujgcych dawki wigksze niz
40 mg na dobe mogg mie¢ nieco zahamowang czynnos¢ kory nadnerczy, jednak korzysci z karmienia
piersia z duzym prawdopodobienstwem przewyzszaja wszelkie teoretyczne zagrozenia.

Stosunek stezenia w mleku do stgzenia w osoczu ros$nie wraz ze zwickszeniem dawek (np. po
dawkowaniu 80 mg prednizolonu na dob¢ w mleku ludzkim wykrywa si¢ 25% stezenia z 0socza). Z
uwagi na to po podawaniu duzych dawek prednizolonu zaleca si¢ unikanie karmienia piersia przez 4
godziny od przyjecia dawki.

Ptodnosé

Po duzych dawkach prednizolonu (30 mg/dobe przez co najmniej 4 tygodnie) obserwowano
odwracalne zaburzenia spermatogenezy, ktore utrzymywaty si¢ przez kilka miesiecy po odstawieniu
leku.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn
Nie dotyczy.
4.8 Dzialania niepozadane

Dane przytaczane w tym punkcie pochodzg ze zgloszen po dopuszczeniu produktu do obrotu i
zgloszen spontanicznych, dlatego nie mozna byto ustali¢ czestosci dziatan niepozadanych.

Czgstos¢ wystepowania mozliwych do przewidzenia dziatan niepozadanych, w tym zahamowanie
czynnos$ci osi podwzgorze-przysadka-nadnercza (HPA) koreluje z wzgledng moca dziatania produktu,
dawka, czasem podawania i czasem trwania leczenia (patrz punkt 4.4).

Nastepujace dziatania niepozadane moga mie¢ zwigzek z dtugotrwatym stosowaniem
kortykosteroidow podawanych uktadowo.

Zakazenia i zarazenia pasozytnicze
Zwigkszona podatno$¢ na zakazenia, zakazenia oportunistyczne, utajona gruzlica (patrz punkt 4.4).

Nowotwory tagodne, zlosliwe i nieokreslone (w tym torbiele i polipy)
Migsaki Kaposiego (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia krwi i ukiadu chlonnego
Leukocytoza.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Nadwrazliwos¢, reakcja anafilaktyczna.

Zaburzenia endokrynologiczne
Zahamowanie czynnosci osi HPA.




Objawy zespotu Cushinga.
Nietolerancja weglowodandw, zaostrzenie cukrzycy.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Zatrzymanie sodu, plynéw, hipokaliemia, zasadowica w hipokaliemii, zwigkszenie taknienia,
zaburzenia rownowagi elektrolitow, nieprawidlowe parametry biatka catkowitego.

Zaburzenia psychiczne

Uzaleznienie.

Zaburzenia afektywne: rozdraznienie, stany euforyczne, depresyjne, chwiejno$¢ emocjonalna, mysli
samobdjcze.

Zaburzenia psychotyczne: mania, urojenia, omamy, nasilenie schizofrenii.

Anormalne zachowanie, niepokdj, zaburzenia snu.

Zaburzenia poznawcze: splatanie, amnezja.

Szeroki zakres reakcji psychicznych, w tym tych wymienionych powyzej, wystepuje czgsto i moze
dotyczy¢ zaréwno dorostych, jak i dzieci. U dorostych czgstos¢ ciezkich reakcji oszacowano na
poziomie 5-6%. Dziatania psychiczne byly zgtaszane po odstawieniu kortykosteroidow, jednak
czestos$¢ ich wystepowania nie jest znana.

Zaburzenia ukladu nerwowego
Zawroty glowy pochodzenia osrodkowego, bol glowy, nasilenie padaczki.
Zwigkszenie ci$nienia §rodczaszkowego, tarcza zastoinowa, padaczka.

Zaburzenia oka
Jaskra, tarcza zastoinowa, za¢ma podtorebkowa tylna, chorioretinopatia, nieostre widzenie (patrz takze
punkt 4.4.), wytrzeszcz, §cienczenie rogowki, twardowki, wirusowe i grzybicze zakazenie oka.

Zaburzenia ucha i blednika
Zawroty glowy pochodzenia btednikowego.

Zaburzenia serca
Peknigcie mig$nia sercowego (po zawale), zastoinowa niewydolno$¢ serca.

Zaburzenia naczyniowe
Nadcis$nienie t¢tnicze, zatorowosc.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia
Czkawka.

Zaburzenia zolgdka i jelit

Niestrawno$¢, nudnosci, wymioty, wzdecia, bol brzucha, biegunka, owrzodzenie przetyku, kandydoza,
ostre zapalenie trzustki.

Krwotok z wrzodow zotadka, perforacja wrzodow zotadka.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Atrofia skory, rozstepy skorne, tradzik, teleangiektazje, nadmierna potliwosé, wysypka, $wiad,
pokrzywka, hirsutyzm, zespot Stevensa-Johnsona.

Zaburzenia miesniowo-szkieletowe i tkanki lgcznej
Miopatia, osteoporoza, liczne pgkniecia kregdw, martwica kosci, bol migsni.

Zaburzenia nerek i drog moczowych

Twardzinowy przetom nerkowy



Czestos¢ wystepowania twardzinowego przelomu nerkowego rozni si¢ w zalezno$ci od danej
subpopulacji. Najwieksze ryzyko zglaszano w przypadku pacjentdéw z uogoélniong twardzing
uktadowsa. Najmniejsze ryzyko zglaszano w przypadku pacjentdow z ograniczong (2%) i wczesno-
mitodziencza twardzing uktadowa.

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi
Nieregularne krwawienia miesi¢czne, brak miesigczki.

Wady wrodzone, choroby rodzinne i genetyczne
Porfiria

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Zaburzenia gojenia si¢ ran, zte samopoczucie.

Badania diagnostyczne
Zwigkszenie masy ciala, zwigkszenie ci$nienia srodgatkowego.

Urazy, zatrucia i powiklania po zabiegach
Zerwanie $ciegien, sthuczenia.

Objawy odstawienia

Zbyt szybkie zmniejszenie dawek kortykosteroidow po dtugookresowym leczeniu moze prowadzi¢ do
ostrej niedoczynno$ci nadnerczy, niedoci$nienia i zgonu (patrz punkt 4.4).

Moze tez wystapic ,,zespot odstawienia” z bolem glowy, bélem migsni, bolem stawdw, niezytem
btony sluzowej nosa, zapaleniem spojowek, bolesnymi i swedzacymi guzkami skory i utratg masy
ciala.

W niektorych przypadkach objawy odstawienia moga obejmowac albo przypomina¢ kliniczny nawrot
choroby, w zwiazku z ktéra pacjent byt poddawany leczeniu.

Inne dziatania, jakie moga wystapi¢ podczas odstawiania lub modyfikowania terapii
kortykosteroidami, obejmuja tagodne nadci$nienie §rodczaszkowe z bolem gtowy i wymiotami oraz
tarcze zastoinowa spowodowang przez obrzek mozgu.

Moze ujawni¢ sie utajony niezyt btony §luzowej nosa lub egzema.

Dzieci i mlodziez

U dzieci i mtodziezy obserwowano nastgpujace dziatania niepozadane:

zahamowanie wzrostu w okresie niemowlecym, dziecigcym i nastoletnim.

Zwigkszenie cis$nienia $rodczaszkowego z tarczg zastoinowa (guz rzekomy mozgu) po zaprzestaniu
leczenia.

Dziatania psychiczne u dzieci patrz punkt ,,Zaburzenia psychiczne”.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al. Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna réwniez zgtasza¢ podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie


mailto:ndl@urpl.gov.pl

Konieczno$¢ leczenia w razie ostrego przedawkowania jest mato prawdopodobna.

Jesli w czasie dlugookresowej terapii duzymi dawkami dojdzie do zaburzenia rOwnowagi elektrolitow,
nalezaloby dostosowac spozycie sodu i potasu. Kortykosteroidy zwickszaja wydalanie wapnia z
moczem.

W przypadku przedawkowania zalecana jest kliniczna kontrola parametréw czynnosci zyciowych u
pacjenta wraz z podj¢ciem standardowych $rodkow usunigcia niewchtonigtego leku (ptukanie Zzotadka,
podanie wegla roslinnego).

5 WLASCIWOSCI FARMAKOKINETYCZNE
5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: glikokortykosteroidy, kod ATC: H02AB06

SINTREDIUS zawiera 1,0 mg/ml prednizolonu w postaci 21-disodu estru fosforanowego. S6l sodowa
fosforanu prednizolonu to syntetyczny glikokortykosteroid o takich samych wlasciwosciach ogdlnych,
jak sam prednizolon i inne zwiazki sklasyfikowane jako kortykosteroidy. Prednizolon jest cztery razy
bardziej aktywny niz hydrokortyzon przy poréwnaniu takiej samej masy obu substancji.

S6l sodowa fosforanu prednizolonu bardzo dobrze rozpuszcza si¢ w wodzie, dlatego wykazuje
mniejsze prawdopodobienstwo powodowania miejscowych podraznien przewodu pokarmowego niz
prednizolon z alkoholem, ktéry tylko nieznacznie si¢ rozpuszcza. Jest to istotne, gdy trzeba stosowac
duze dawki, tak jak w przypadku terapii immunosupresyjne;j.

5.2 Wiasdciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Prednizolon wchtania si¢ szybko z przewodu pokarmowego i osiaga szczytowe stezenie w 0soczu w
ciagu 1-2 h po przyjeciu dawki doustnej. Prednizolon w osoczu wigze si¢ gtdéwnie z biatkami (70-
90%): z albuming i globulinami wigzacymi kortykosteroidy. Okres péttrwania prednizolonu w osoczu
wynosi 2,5-3,5 godziny po przyjeciu pojedynczej dawki.

Dystrybucja
Objetos¢ dystrybucji i klirens catkowitego i niezwigzanego prednizolonu zalezg od stgzenia, a jest to
przypisywane wysyceniu wigzania z biatkami nad terapeutycznymi zakresami stezen w osoczu.

Metabolizm

Prednizolon jest w znacznym stopniu metabolizowany, gtéwnie w watrobie, ale szlaki metaboliczne
nie zostaty wyraznie okreslone.

Eliminacja

Ponad 90% dawki prednizolonu jest wydalane z moczem, z czego 7-30% w postaci niezmienionej, a
reszta w postaci réznych metabolitow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak jest przedklinicznych danych o bezpieczenstwie, ktory mogltyby by¢ istotne dla lekarza, 1 ktore
nie zostalyby juz zawarte w pozostatych czesciach ChPL.

6. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Sacharoza

Glicerol
Disodu edetynian



Disodu fosforan bezwodny

Sodu diwodorofosforan jednowodny

Aromat miodowy

Aromat waniliowy/$Smietankowy

Aromat maskujacy

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

2 lata.

Po pierwszym otwarciu: niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucic.
6.4 Specjalne $rodki ostrozno$ci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 30°C. Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

10 pojemnikow jednodawkowych po 5 ml

Pojemniki jednodawkowe z polietylenu, zgrzewane (po 5 sztuk), w saszetce z folii
PET/Aluminium/PE, w tekturowym pudelku. Do opakowania dolgczona jest tyzka miarowa z
podzialkg 3,75 ml, 2,5 ml oraz 1,25 ml.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania
Szczegotowa instrukeje uzycia mozna znalez¢ w ulotce dotaczonej do kazdego opakowania.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.
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