1. A GYOGYSZER NEVE

Solu-Medrol 40 mg por és oldoszer oldatos injekciohoz
Solu-Medrol 125 mg por és olddszer oldatos injekciéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Osszetétel kétrekeszes injekcids tivegenként (Act-O vial):

Solu-Medrol 40 mg por és olddszer oldatos injekciohoz

AlsoO részben:

40 mg metilprednizolont tartalmaz (metilprednizolon-natrium-szukcinat formajaban, amely
metilprednizolon-hidrogén-szukcinatbdl és natrium-hidroxidbol keletkezik sajat oldoszerében tortént
oldas utan).

Felso részben:

1 ml injekci6hoz val vizet tartalmaz.

Solu-Medrol 125 mg por és oldészer oldatos injekciohoz

Also részben:

125 mg metilprednizolont tartalmaz (metilprednizolon-natrium-szukcinat formajaban, amely
metilprednizolon-hidrogén-szukcinatbdl és natrium-hidroxidbol keletkezik sajat olddszerében tortént
oldés utan).

Felsd részben:

2 ml injekciohoz valé vizet tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Por és oldoszer oldatos injekciohoz
Por: fehér, illetve csaknem fehér szinti liofilizatum.

Oldobszer: tiszta, szintelen, steril, injekcidéhoz valé viz.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
A metilprednizolon-natrium-szukcinat a kovetkezé allapotokban javallott:

Endokrin zavarok:

— Primer vagy szekunder mellékvesekéreg-elégtelenség. llyen esetekben a mineralokortikoid
potlasarol gondoskodni kell.

— Fokozott mellékvesekéreg-igénybevétel (pl. miitét, sulyos betegség, trauma) esetén, ha
adrenocorticalis elégtelenség gyanuja meril fel.

— Congenitalis adrenalis hyperplasia.

— Nem suppurativ thyreoiditis.

— Daganatos megbetegedéshez tarsuld hypercalcaemia.

Rheumé&s megbetegedések:
Rovid idétartamt adjuvans kezelésként az alabbi korképek akut exacerbatiOja esetén:
— posttraumas osteoarthrosis;
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— osteoarthrosishoz tarsuld synovitis;

— rheumatoid arthritis, beleértve a juvenilis format.
Néhany esetben kis dozist fenntartd kezelés lehet sziikséges, ilyenkor célszerti attérni oralis mas
metilprednizolon tartalmud készitményre.

— Akut és szubakut bursitis.

— Epicondylitis.

— Akut nemspecifikus tenosynovitis.

— Akut kdszvényes arthritis.

— Spondylitis ankylopoetica.

— Arthritis psoriatica.

Kollagén betegségek és immunkomplex betegségek:

A betegség exacerbatidjakor, illetve esetenként a kovetkez6 betegségek fenntartd kezelésére:
— akut rheumés carditis;
— Goodpasture-szindréma;

polyarteritis nodosa;

— szisztémas dermatomyositis (polymyositis);

szisztémas lupus erythematosus (beleértve a lupus nephritist is).

Bérbetegségek:
— Dermatitis: exfoliativ dermatitis, bullosus dermatitis herpetiformis, seborrhoeas dermatitis
sulyos formaja, contact dermatitis, atopias dermatitis.
— Pemphigus.
— Sulyos erythema multiforme (Stevens—Johnson-szindréma).
— Psoriasis sulyos formaja.

Allergias korképek:
Sulyos vagy a szokésos adekvat kezelésre nem reagalé allergiés korképek:
— akut, nem-fertdzéses eredetii gégeddéma, epinefrin (adrenalin) kezelést kovetden,
gyogyszer-tulérzékenység;
— szérumbetegség;
— transzfuziot koveto urticaria;
A kortikoszteroid terapiaval a hagyomanyos terapia (pl. epinefrin) nem helyettesithetd.

Szemészeti korképek:
A szemet érint6 stlyos akut és kronikus allergias, illetve gyulladasos eredetti folyamatok:
— eliils6 szegment gyulladasa;
— allergias conjunctivitis;
— allergias eredetli marginalis cornea-fekelyek;
— herpes zoster ophtalmicus;
—  keratitis egyes formai;
— neuritis nervi optici;
— uveitis;
— iritis, iridocyclitis;
— chorioretinitis;
— ophthalmia sympathica (OS).

Gyomor- és bélbetegségek:
— Colitis ulcerosa és Crohn-betegség akut exacerbatioja.

Légzoszervi betegségek:
— Asthma bronchiale.
— Aspiratioés pneumonia.
— Berylliosis.
—  Loeffler-szindréma.
— Sarcoidosis.
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— Fulminans vagy disseminalt tuberculosis (megfelel6 antituberkulotikus kezelés
Kiegészitésére).

AIDS-es betegek mérsékelt vagy sulyos Pneumocystis jiroveci pneumoniajaban (PCP) adjuvans

terapiakent.

Hematoldgia:
— Autoimmun haemolyticus anaemia.
— Congenitalis (erythroid) hypoplasticus anaemia.
— Erythroblastopenia (vvt. anaemia).
— Felnéttkori idiopathias trombocytopenias purpura (csak iv. adhatd, im. adasa ellenjavallt!)
— Szekunder trombocytopenia felnéttkorban.

Daganatos megbetegedések (palliativ kezelésként):
—  Gyermekkori akut leukaemia.
— Felnéttkori leukaemia és lymphoma.
— Daganatos megbetegedések végstadiumaban az életmindség javitasara.
— Kemoterapias kezelés kapcsan jelentkez6 hanyinger, hanyas megel6zésére.

Vesebetegségek/6démas allapotok:
— A diuresis meginditasa vagy a proteinuria remisszidja az uraemia nélkli, idiopathias vagy lupus
erythematosus okozta nephrosis-szindrémaban.

Idegrendszeri elvaltozasok:
— Agyoddéma (primer és metasztatikus daganatok vagy sebészi beavatkozas, illetve sugarkezelés
kdvetkeztében).
— Sclerosis multiplex akut exacerbatioja.
— Meningitis basilaris tuberculosa esetében subarachnoidealis blokk (elfolyasi akadaly) vagy
ennek veszélyekor antituberculoticummal egydtt alkalmazva.

Cardiovascularis korképek:
— Mellékvesekéreg-elégtelenség kovetkeztében fellépd sokk.
— Hagyomanyos kezelésre nem reagal6 sokk, amennyiben a mellékvesekéreg-elégtelenség
feltételezheto.

Szervtranszplantacio:
— A transzplantalt szerv kilokodésének megeldzésére.

Egyéb korkepek:
— Trichinellosis, neuroldgiai vagy myocardialis érintettség esetén (megfeleld parazita-elleni
kezelés mellett).

4.2  Adagolas és alkalmazas

Adagolas

Az adagolasra vonatkozd kovetelmények sokfélék, és az adagolast a kezelt betegség, annak
stlyossaga, valamint a beteg teljes kezelés alatt mutatott valasza alapjan személyre kell szabni. A
kockazat/elony dontést minden egyes esetben folyamatosan feliil kell vizsgalni.

A lehetd legalacsonyabb kortikoszteroid dozist kell alkalmazni a lehet legrovidebb ideig a kezelt
betegség kontrollalasara. A megfeleld fenntartd adagolast a kiindulasi gyogyszeradag megfeleld
id6kozonként, kis 1épésekben torténd csokkentésevel kell meghatarozni azon legalacsonyabb ddzis
eléréséig, amely fenntartja a megfelel6 klinikai valaszt.

Ha hosszl tava kezelés utan le kell allitani a gyogyszer alkalmazasat, akkor azt fokozatosan kell
végrehajtani, nem hirtelen (1&sd 4.4 pont, Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal kapcsolatos
ovintézkedések).



A kiindulasi siirgésségi idészakot kovetden meg kell fontolni egy hosszabb hatastartamd, injektalhato
vagy szajon &t adhat6 készitmény alkalmazésat.

Alkalmazasa kiegészito terapiakent:

Eletveszély esetén, kiegészits kezelésként 30 mg/ttkg dozist kell beadni iv. legalabb 30 perc alatt. A
dozis megismételhet6 4-6 orankeént, legfeljebb 48 oran at.

Mas betegségek esetén, kiegészité kezelésként a kezdddozis 10 és 500 mg kozott lehet iv., a Klinikai
allapottol fiiggden. Nagyobb dozisokra lehet sziikség sulyos, akut betegsegek rovid ideig tartd
kezelése esetén. A legfeljebb 250 mg-os kezd6 ddzisokat iv., legaldbb 5 perc alatt kell beadni (bolus
injekcid), mig a nagyobb dozisokat iv. legalabb 30 perc alatt kell beadni (infuzid). A késébbi dozisok
a beteg altal adott valasz és a klinikai allapot alapjan meghatarozott idétartam alatt iv. adhatok be.

A Kortikoszteroid-terapia kiegészit6je, nem pedig helyettesitdje a hagyomanyos terapiaknak.
Lokesterapia

Az iv. 16késterapiaban, néhany napig (rendszerint < 5 napig) alkalmazott napi 250 mg vagy tébb
metilprednizolon alkalmas lehet fellangolasos epizodok, illetve hagyomanyos kezelésre nem reagald
allapotok esetén, példaul: rheumas megbetegedések, szisztémas lupus erythematosus, oedemas
allapotok, példaul glomerulonephritis vagy lupus nephritis. A hagyomanyos kezelésre nem reagalo
sclerosis multiplexben (vagy fellangolasos epizodok alatt) napi 500 mg-os adagot kell adni
Io6késterapiaban 5 napon at, vagy napi 1000 mg-os adagot 3 vagy 5 napon at, 30 perc alatt.

AIDS-es betegek PCP (Pneumocystis carinii pneumonia) adjuvans kezelése
A kortikoszteroid terapiat a célzott Pneumocystis jiroveci ellenes terapia megkezdésekor, de
legkésébb 72 6ran belll el kell kezdeni.

A kompatibilitasi és stabilitasi problémak elkeriilése érdekében javasolt, hogy amikor csak lehetséges,
a metilprednizolon-natrium-szukcinatot mas gyogyszerektdl elkiilonitve kell beadni iv.
I6késterdpidban, iv. gyogyszerkamraban, iv. ,,piggy-back” oldatként vagy infuzios pumpéaval (lasd
6.6 pont, A készitmény kezelésével kapcsolatos informaciok).

Gyermekek és serdiilok

Csecsem6- és gyermekkori alkalmazasakor a do6zisok csokkenthet6k, de a dozis nagysagat inkabb a
korkép sulyosséaga és a klinikai valasz alapjan kell meghatarozni, mint az életkor vagy a testtomeg
szerint. GyermekgyoOgyaszatban a napi ddzis nem lehet kisebb mint 24 6ranként 0,5 mg/ttkg.

Az alkalmazas mddja

A Solu-Medrol alkalmazhaté intravénas (iv.) vagy intramuscularis (im.) injekcioként, valamint
infuzioként.

Im. legfeljebb csak 250 mg adhaté egyszerre, illetve egy helyre, mivel az injekcié térfogata az
500 mg-os, illetve az 1000 mg-os injekcidk esetében 8 ml-re, illetve 16 ml-re ndvekszik.

Az Act-O-Vial kiszerelésti injekciok kezelési utasitasat lasd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

A metilprednizolon-natrium-szukcinat a kovetkez6 esetekben ellenjavallt:

o a metilprednizolonnal vagy a készitmény 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval
szembeni ismert tulérzékenység;

. azisztémas gombas fert6zések;

. intrathecalis alkalmazas;

o epiduralis alkalmazas.



E16, illetve é16, attenualt vakcinak alkalmazésa ellenjavallt immunszuppressziv dozist kortikoszteroid-
kezelésben részesiilé betegeknél (lasd. 4.4 pont).

4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Altalanos
A terapia soran az allapot kezelésére a lehetd legkisebb dozis kortikoszteroidot kell alkalmazni, és ha a
gyégyszer dézisanak csokkentése lehetséges, azt fokozatosan kell elvégezni.

Mivel a kortikoszteroid-kezelés szovédményei a d0zis nagysagatol és a kezelés id6tartamatol
figgenek, az elény/kockazat aranyarol minden esetben egyénenként kell meghozni a dontést,
ugyanugy, mint a dézisok nagysagardl, a kezelés id6tartamarol, illetve arrdl, hogy a naponta vagy a
masodnaponkénti terapiat valasztjuk.

Az egyidejii kezelés CYP3A-inhibitorokkal, beleértve a kobicisztat tartalmu készitményeket,
varhatdan fokozza a szisztéméas mellékhatasok kockazatat. Cushing-szindréma és mellékvese
szuppresszio eseteirdl szamoltak be. Keriilni kell a kombinacidt, kivéve, ha az elony meghaladja a
szisztémas kortikoszteroid mellékhatasok fokozott kockazatat, amely esetben a betegeket monitorozni
kell, hogy nem alakulnak-e ki szisztémas kortikoszteroid hatasok (lasd 4.5 pont).

Akut és kronikus, primer vagy szekunder mellékvesekéreg-elégtelenségben a hidrokortizon vagy a
kortizon az els6 valasztand szer. Szintetikus anal6gjaik, igy a metilprednizolon alkalmazésakor,
kiilondsen csecsemd- és gyermekkorban, egyidejli mineralokortikoid kezelés sziikséges.

Immunrendszerre kifejtett hatdsok/ immunszuppressziv hatas/megndévekedett fogékonysag a
fertézések irant

A kortikoszteroidok fokozhatjak a fert6zések iranti fogékonysagot, elfedhetik a fertézések bizonyos
jeleit, sulyosbithatjak a fennall6 fert6zéseket, fokozhatjak a latens fert6zések reaktivalodasanak és
stlyosbodasanak kockazatat, a kezelés alatt Uj fert6zések jelentkezhetnek, csokkenhet a szervezet
védekezbképessége, és a szervezet képtelenné valhat a fert6zések lokalizacidjara. Az Gnmagaban
alkalmazott kortikoszteroid-kezelés vagy egyéb, a cellularis- vagy a humoralis-immunitast, illetve a
neutrophil sejtek funkcidjat befolyasold kombinalt immunszuppressziv terapia egyutt jarhat barmelyik
patogén agens — virus, baktérium, gomba, protozoon vagy féreg — altal okozott, a szervezet barmely
részére lokalizalt fertozéssel. Ezek a fert6zések lehetnek enyhék, de lehetnek sulyosak és olykor
halalos kimeneteliiek is. A kortikoszteroidok dozisanak emelésével a fertdzéses szovodmények
el6fordulasi aranya novekszik.

Figyelni, monitorozni kell a fert6zések jelentkezését, és sziikség esetén meg kell fontolni a
kortikoszteroid-terapia leallitasat vagy a ddzis csokkentését.

Az immunrendszer szuppressziojat okozd gybdgyszerekkel kezelt egyének az egészséges embereknél
fogékonyabbak a fert6zések irant. A kortikoszteroid-kezelésben részesiilo, gyenge immunrendszeri
gyermekek vagy felnbttek esetén példaul a baranyhimld és a kanyard stilyosabb, vagy akar halalos
kimeneteld is lehet.

Ugyanakkor ismert vagy feltételezett parazitafert6zésben, példaul strongyloides (fonalféreg) okozta
fertézésben szenvedo betegeknél a kortikoszteroidokat gondos kdriiltekintés mellett kell alkalmazni.
Ezeknél a betegeknél a kortikoszteroidok altal okozott immunszuppresszié strongyloides-
hyperinfekci6hoz és a fert6zés kiterjedt larva-migracioval jar6 disszeminaciéjahoz vezethet, ami
gyakran tarsul stlyos enterocolitisszel és potencialisan fatalis kimenetelli Gram-negativ
szeptikémiaval.

E16, illetve é16, attenualt vakcinak alkalmazasa ellenjavallt immunszuppressziv dozist
kortikoszteroid-kezelésben részesiilé betegeknél. Elo6lt vagy inaktivalt vakcinak alkalmazasa
lehetséges, azonban az ezekre adott véalasz csokkenhet. Indokolt immunizalasi eljaras elvégezheté nem
immunszuppressziv ddzisu kortikoszteroidokkal kezelt betegeknél.



A metilprednizolon alkalmazésa aktiv tuberculosisban a fulminans és a disszeminalt esetekre
korlatozodik, amelyekben a kortikoszteroidokat a betegseg kezelésére alkalmas
antituberkulotikumokkal egyidejiileg alkalmazzak.

Ha kortikoszteroid-kezelés javasolt latens tuberculosisban, illetve tuberculin-pozitiv betegeknél, akkor
a beteg szigoru kdvetése szlikséges a betegség fellangolasanak veszélye miatt. Tartds kezelés esetén a
betegeket kemoprofilaxisban kell részesiteni.

Kaposi-sarcoma eléfordulasarol szamoltak be kortikoszteroid-kezelésben részesiilo betegeknél. A
kezelés megszakitasa klinikai remissziot eredményezhet.

A kortikoszteroidok szeptikus sokkban val6 alkalmazésanak szerepe ellentmondasos, mivel a korai
vizsgalatokban egyarant jelentettek elényds és hatranyos hatasokat is. Ujabban felvetddstt, hogy a
kiegészitd kortikoszteroid-terapia elényos lehet olyan betegeknél, akiknél a kialakult szeptikus sokk
mellett mellékvesekéreg-elégtelenség all fenn. Mindamellett szeptikus sokkban valo rutinszeri
hasznalatuk nem javasolt. Egy szisztematikus attekintés nem tdmasztotta ala a rovid tavu, nagy
dézisban adott kortikoszteroidok alkalmazasat. Tébb metaanalizis és egy attekintés azonban felveti,
hogy az alacsony dozisban, hosszabb ideig (5-11 napig) alkalmazott kortikoszteroidok csdkkenthetik a
mortalitéast, killéndsen a vazopresszor tamogatasra szorul6 szeptikus sokk eseteiben.

Endokrin rendszerre Kifejtett hatasok

Kortikoszteroid-kezelésben részesiil6, varatlan stressznek kitett betegeknél a gyors hatast
kortikoszteroidok dozisanak emelése javasolt a varatlan stresszhelyzetet megel6zoen, az alatt és azt
kovetden.

A kortikoszteroidok farmakoldgias dozisainak hosszabb id6n keresztiili alkalmazésa a hypothalamus-
hypophyis-mellékvese tengely (HPA) szuppressziojat eredményezheti (szekunder mellékvesekéreg-
elégtelenség). A kialakult mellékvesekéreg-elégtelenség foka és idétartama betegenként valtozo, és
fligg a glukokortikoid-terapia soran alkalmazott dozistol, annak gyakorisagatdl, az alkalmazas idejétol
és id6tartamatol. Masodnaponkénti kezelés alkalmazasaval ezek a hatasok minimalisra csokkenthetok.

Emellett a gliikokortikoid-kezelés hirtelen abbahagyasa akut mellékvesekéreg-elégtelenséget okozhat,
ami halalos kimenetelhez vezethet.

A gybgyszer altal kivaltott mellékvesekéreg-elégtelenség, illetve kbvetkezményeinek veszélye
minimalizalhat6 az adagolés fokozatos leépitésével. Ez a tipusu relativ elégtelenség még honapokig
fennallhat a terapia abbahagyasa utan is, ezért, ha ezen idészak alatt barmiféle stresszhelyzet fordulna
eld, a hormonterapiat vissza kell allitani.

A glukokortikoid-kezelés hirtelen abbahagyasakor — akut mellékvesekéreg-elégtelenségtdl latszolag
flggetlen — szteroid ,,megvonasi szindroma” Iéphet fel. Ez a szindroma olyan tiinetekkel jarhat, mint
anorexia, émelygés, hanyas, letargia, fejfajas, 1az, izuleti fajdalom, desquamatio, myalgia, testtémeg-
csokkenés és/vagy hypotonia. Ezeket a tlineteket a feltételezések szerint inkabb a gliikokortikoid-
koncentraci6 hirtelen megvaltozasa, mintsem az alacsony kortikoid-szintek okozzak.

Mivel a gliikokortikoidok Cushing-szindrémat valthatnak ki, illetve stlyosbithatjak azt, a Cushing-
kérban szenvedo betegeknél a gliikokortikoidok adasa keriilendd.

Hypothyreosisban és majcirrhosisban szenved6 betegeknél fokozottabb a kortikoszteroidok hatésa.

Hyperthyreosisban, valamint metilprednizolon-indukalt hypokalaemidban szenvedd betegeknél
thyreotoxicus periodikus paralysis (TPP) jelentkezhet.

A TPP gyanduja fel kell, hogy meriljon olyan, metilprednizolonnal kezelt betegeknél, akik az
izomgyengeség jeleit és tlineteit mutatjak, kiilondsen a hyperthyreosisban szenved6 betegek esetén.
TPP gyanuja esetén haladéktalanul monitorozni kell a vér kaliumszintjét, majd megfelel6 kezeléssel
biztositani kell, hogy a vér normalis kaliumszintje helyrealljon.



Az anyagcserére és taplalkozasra kifejtett hatasok

A Kkortikoszteroidok, koztiik a metilprednizolon emelheti a vércukorszintet, stlyosbithatja a mar
meglévo diabetest és hosszu tavu terapidban val6 alkalmazasa hajlamosithat diabetes mellitus
kialakulasara.

Pszichiatriai hatasok

Euforiatol, almatlansagtol, hangulatingadozastol, személyisegzavaroktdl és slyos depressziotol nyilt
pszichotikus megnyilvanulasig terjedd pszichés zavarok 1éphetnek fel a kortikoszteroidok alkalmazésa
esetén. A mar meglévo érzelmi instabilitast vagy pszichotikus tendenciat a kezelés tovabb
stlyosbithatja.

Szisztémésan alkalmazott szteroidokkal potenciélisan sulyos pszichiatriai mellékhatasok léphetnek fel.
A tiinetek tipikusan a kezelés megkezdését koveté néhany napon vagy héten beliil jelentkeznek. A
legtdbb tiinet a dozis csdkkentése vagy megvondasa kdvetkeztében javul, bar specifikus kezelés valhat
szikségessé. Pszichés hatasokat jelentettek a kortikoszteroidok abbahagyasat kovetden, melyek
gyakorisaga nem ismert. A betegeket/gondozoikat batoritani kell, hogy forduljanak orvoshoz,
amennyiben a betegnél pszichés tiinetek jelentkeznek, kilondsen levertség esetén, vagy ha
Ongyilkossagi gondolatok gyanithatok. A betegeknek/gondozéiknak tudataban kell lenniiik, hogy a
szisztémas szteroidok dézisanak csokkentése soran vagy kozvetleniil a dézis csokkentése/megvonasa
utan pszichiatriai zavarok fordulhatnak eld.

Idegrendszeri hatasok
A kortikoszteroidok megfelel6 koriiltekintéssel alkalmazhatok myasthenia gravisban vagy
gorcsrohammal jard korképekben szenved6 betegeknél.

Bar kontrollos klinikai vizsgalatok kimutattak, hogy a kortikoszteroidok hatasosak a sclerosis
multiplex akut exacerbatidja javulasanak gyorsitasaban, de nem igazoltak, hogy a kortikoszteroidok
befolyasolndk-e a végleges kimenetelt vagy a betegség lefolyasat. A vizsgalatok kimutattak, hogy
szignifikans hatas eléréséhez relative nagy dézis kortikoszteroid alkalmazésa sziikséges.

Sulyos orvosi eseményekrél szamoltak be a készitmény intrathecalis/epiduralis beadasaval
Osszefliggésben (lasd 4.8 pont).

Kortikoszteroidokat szedd betegeknél epiduralis lipomatosisrol érkeztek jelentések, jellemzéen a
hosszu tavl, nagy dézisu alkalmazassal sszefliggésben.

Szemeészeti hatdsok

A tart6s kortikoszteroid-terapia okozhat hatsé subcapsularis sziirkehalyogot, nuclearis sztirkehalyogot
(féként gyermekeknél), exophtalmust vagy szembelnyomas-ndvekedést, ami a latéidegek lehetséges
karosodasaval jar6 glaukomat eredményezhet.

A glikokortikoidokkal kezelt betegeknél a masodlagos, gombak vagy virusok altal okozott
szemfert6zés eléfordulasa fokozodhat.

A szem herpes simplex virusfertézése esetén a metilprednizolon csak évatosan adhaté a lehetséges
cornea perforacié miatt.

A Kortikoszteroidok szisztémas és helyi alkalmazasaval kapcsolatosan lataszavarrol szamolhatnak be.
Amennyiben a beteg olyan tiinetekkel jelentkezik, mint példaul a homalyos latas vagy egyéb
lataszavarok, fontolora kell venni a beteg szemész szakorvoshoz torténd utalasat a lehetséges okok
kivizsgalasa céljabol, amelyek kozott szerepelhet a cataracta, a glaucoma vagy olyan ritka betegségek,
mint a centralis serosus chorioretinopathia (CSCR), amit a szisztémas és helyi kortikoszteroid
alkalmazésa utéan jelentettek. A chorioretinopathia centralis serosa retinalevaladshoz vezethet (lasd

4.8 pont).

A szivre kifejtett hatadsok
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HosszU tdvon, magas dozissal kezelt, sziv- és érrendszeri kockazati tényezokkel rendelkez6 betegeket
a glukokortikoidok sziv- és érrendszerre kifejtett mellékhatasai (mint pl. dyslipidaemia és hypertonia)
tovabbi sziv- és érrendszeri mellékhatasok kialakulasara prediszponalhatjak. Ennek megfeleléen a
kortikoszteroid-kezelés megfontoltan alkalmazando ilyen betegeknél, és figyelmet kell forditani a
kockazat valtoztatasara s tovabbi cardialis monitorozasra, amennyiben szlikséges. Az alacsony dézis
és a masnaponkeénti kezelés csokkentheti a kortikoszteroid-kezelés szovodményeinek incidenciajat.

Nagy dozisu metilprednizolon-natrium-szukcinat gyors iv. adasa soran (500 mg feletti dézis,

10 percnél rovidebb id6 alatt) ritmuszavar fellépését, és/vagy keringés 0sszeomlast és/vagy
szivmegallast észleltek. Nagy dozisu kezelés alatt, illetve azt kovetéen beszamoltak bradycardiarol,
ami fiiggetlen lehet az adagolas sebességétdl és az infuzid idétartamatol.

A szisztémas kortikoszteroidok pangésos szivelégtelenségben 6vatosan, és csak feltétlenil szilkséges
esetekben alkalmazhatok.

Errendszeri hatasok

A kortikoszteroidokkal kapcsolatban beszamoltak thrombosisrdl, beleértve a vénas
thromboembolisatiot is. Ezért a kortikoszteroidokat thromboembolias rendellenességben szenvedd
vagy arra hajlamos betegek esetében csak dvatosan szabad alkalmazni.

A kortikoszteroidok megfeleld koriiltekintéssel alkalmazhatok hypertoniaban szenvedd betegeknél.

Emésztorendszeri hatasok

Nincs egyetemes egyetértés a tekintetben, hogy a kortikoszteroidok 6nmagukban felelések-e a kezelés
soran észlelt peptikus fekély kialakulasaért, de a gliikokortikoszteroid-kezelés elfedheti a peptikus
fekély tiineteit, igy perforacio és vérzés jelentdsebb fajdalom nélkiil is bekovetkezhet. A
glikokortikoid-kezelés elfedheti a peritonitist vagy az emésztérendszeri zavarokkal kapcsolatos egyéb
jeleket vagy tuneteket, igy példaul a perforaciot, obstructiét vagy pancreatitist. Nem-szteroid
gyulladascsokkent6 gyogyszerekkel egyidejiileg alkalmazva fokozott a gastrointestinalis fekély
kialakulasanak kockazata.

Nem specifikus colitis ulcerosaban a metilprednizolon évatos adagolésa sziikséges, ha fennall a
fenyegetd perforacio, talyogképzddés €s mas pyogen fertézések lehetdsége, valamint friss
bélanastomosisok, aktiv diverticulitis, aktiv vagy latens fekélybetegség esetén.

Nagy dozisu kortikoszteroidok akut pancreatitist okozhatnak.

Hepatobiliaris hatasok

A ciklikus iv. l6késterapiaban (altalaban a legalébb 1 g/nap kezd6dézisban) alkalmazott
metilprednizolon gydgyszer altal okozott majkarosodast eredményezhet, az akut hepatitist és a
majenzimek emelkedését is beleértve. Ritkan hepatotoxicitasrol is beszamoltak. Ennek megjelenéséig
tobb hét vagy még hosszabb idd is eltelhet. A jelentett esetek tobbségében a mellékhatasok
rendez6dését figyelték meg a kezelés leéllitasa utan. Ezért a beteget megfigyelés alatt kell tartani.

A csont- és izomrendszerre Kifejtett hatasok

Akut myopathiarél szamoltak be nagy dozisu kortikoszteroid-kezelés esetén, ami leggyakrabban
neuromuscularis transzmisszios rendellenességben (pl. myasthenia gravisban) szenvedd vagy
antikolinerg szereket, mint pl. neuromuscularis-blokkolokkal (pl. pankuroniumot) kezelt betegeknél
jelentkezhet. Az akut myopathia generalizalt, érintheti a szemkoruli- és a 1égzéizmokat is, valamint
tetraparesist is okozhat. A kreatin-kindz (CK) szintjének emelkedése is kialakulhat. A kortikoszteroid-
kezelés abbahagyasat kdvetden a klinikai javulas vagy gyogyulas hetekig, akar évekig is tarthat.

Az osteoporosis gyakori, de sokszor fel nem ismert mellékhatésa a tart6s, nagy dozisu glikokortikoid-
kezelésnek.

Vesére és hugyutakra kifejtett hatasok
A kortikoszteroidok kortltekintéssel alkalmazhatok veseelégtelenségben szenvedd betegeknél.
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Korlltekintés szlikséges szisztémas sclerosisban szenvedé betegeknél, mert a scleroderma renalis
krizis megndvekedett incidenciajat figyelték meg kortikoszteroidok, beleértve metilprednizolon
alkalmazésa esetén.

A laboratériumi és egyéb vizsgalatokra Kifejtett hatasok

A hidrokortizon és kortizon atlagos és nagy dozisai eléidézhetik a vérnyomas emelkedését, so- és
vizretenciét, valamint fokozott kalium-kivalasztast okozhatnak. A szintetikus szarmazékok hasznéalata
soran ezek a hatasok joval kisebb mértékben fordulnak eld, kivéve, ha igen nagy dézisokban
alkalmazzak Gket. A sobevitel korlatozasa és kaliumpoétlas sziikséges lehet. Az 6sszes kortikoszteroid
fokozza a kalcium-kivalasztast.

Sériilés, mérgezés és a beavatkozassal kapcsolatos szovodmények

Szisztémas kortikoszteroidok nem javallottak traumas agysérulés kezelésére, ezért nem alkalmazhatdok
ilyen esetek kezelésére; egy multicentrikus vizsgalat fokozott mortalitast mutatott 2 héttel, illetve 6
honappal a sériilést kovetden azoknal a betegeknél, akik metilprednizolon-natrium-szukcinatot kaptak,
placeboval 6sszehasonlitva. Az ok-okozati 6sszefliggés a metilprednizolon-natrium-szukcinattal nem
bizonyitott.

Egyéb informéciok
Az acetilszalicilsav és a nem-szteroid gyulladascsokkenték dvatosan adhatok egyiitt
kortikoszteroidokkal.

Az oralis antikoagulansok ¢s a metilprednizolon egyidejli alkalmazasa novelheti a vérzés kockazatat.
Emellett jelentettek olyan eseteket is, ahol csokkent az oralis antikoagulansok hatasa. K-vitamin-
antagonistakkal kezelt betegek esetén a protrombinidé (INR) gyakoribb monitorozasa javasolt,
kilondsen a metilprednizolonnal valé kezelés megkezdése vagy a d6zis mddositasa esetén (lasd

4.5 pont).

A szisztémas kortikoszteroidok alkalmazésa utdn phaeochromocytoma krizist jelentettek, ami halalos
kimenetelii is lehet. Feltételezett vagy azonositott phacocromocytomaban szenvedd betegeknél
kortikoszteroidokat csak megfeleld elony/kockazat értékelést kovetden szabad alkalmazni.

A forgalomba hozatalt kdvetden tumorlizis-szindromardl (TLS) szamoltak be rosszindulatt
daganatokban, koztiik haematol6giai daganatokban és szolid tumorokban szenvedd betegeknél az
6nmagaban vagy kemoterapias szerekkel kombinaltan adott szisztémas kortikoszteroidok alkalmazasat
kovetden. A nagy TLS-kockazatnak kitett betegeket, mint példaul azokat a daganatos betegeket, akik
magas proliferacids rataju daganatokban szenvednek és nagyfoku tumorterhelésnek vannak kitéve
valamint citotoxikus szerekre nagymértékben érzékenyek, szoros monitorozas alatt kell tartani és meg
kell tenni a megfeleld évintézkedéseket.

Idosek

Az osteoporosis kockazatanak lehetséges ndvekedése, valamint az esetlegesen magas vérnyomast
okozo folyadék-visszatartds megndvekedett kockazata miatt koriiltekintés javasolt idéskort betegek
hosszabb tav( kortikoszteroid-kezelésekor.

Gyermekek és serdiilok

A hosszan tartd kortikoszteroid-terapiaban részesiilé csecsemdk és gyermekek novekedését és
fejlodését gondosan figyelemmel kell kisérni.

A szisztémas kortikoszteroidok adasanak felfiiggesztését kovetden a novekedés felgyorsulhat.

A ndvekedést gyermekeknél a tartds, napi tobb részre osztott gliikokortikoid-terapia gatolhatja, ezért
az ilyen kezelések alkalmazasat a ténylegesen silirgdsségi indikaciokra kell korlatozni. A
masodnaponként alkalmazott glikokortikoid-kezeléssel altalaban kikiiszobolheté vagy a minimumra
csokkenthetd ez a mellékhatas.

A Kkortikoszteroidok nagy dozisai pancreatitist okozhatnak gyermekeknél.
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A hosszan tart6 kortikoszteroid-terapiaban részesiilé csecsemok és gyermekek a megnovekedett
intracranialis nyomas fokozott kockéazatanak vannak kitéve.

Hypertrophiés cardiomyopathia alakulhat ki metilprednizolon alkalmazasat kovetéen korasziilott
csecsemOknél, ezért el kell végezni a sziv mitkodésének és szerkezetének megfelelé diagnosztikai
értékelését és monitorozasat.

Segédanyag
A Solu-Medrol 40 mg és 125 mg por és oldoszer oldatos injekcidhoz kevesebb mint 1 mmol (23 mg)
natriumot tartalmaz injekcios livegenként, azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gyobgyszerkodlcsonhatésok és egyeb interakciok

A metilprednizolon citokrom P450 enzim (CYP) szubsztrat, és féleg a CYP3A4 enzim altal
metabolizalodik. A CYP3A4 a feln6tt emberi majban talalhatd népes CYP-alcsalad dominans enzime.
A szteroidok 6-béta (B)-hidroxilaciojat katalizalja, ami az endogén és a szintetikus szteroidok alapveto,
fazis 1. metabolikus 1épése. Szamos egyéb vegyulet is a CYP3A4 szubsztratja, ezek kdzil néhany (mas
gyogyszerekkel egylitt) a CYP3A4 enzim indukcidjaval (upreguléacio) vagy gatlasaval megvaltoztatja
a glukokortikoidok metabolizaciojét.

CYP3A4-GATLOK: A CYP3A4 aktivitasat gatlo gyogyszerek altalaban csokkentik a CYP3A4-
szubsztrat gyogyszerek, pl. a metilprednizolon maj clearance-ét és novelik a plazmakoncentrécidjat.
CYP3A4-gatl6 jelenlétében szlikség lehet a metilprednizolon ddzisénak titralasara a szteroid-toxicitas
elkeriilése érdekében.

CYP3A4-INDUKTOROK: A CYP3AA4 aktivitasat indukal6 gyogyszerek altalaban ndvelik a
CYP3A4-szubsztrat gydgyszerek maj clearance-ét, melyek plazmakoncentrécidja ezaltal csokken.
llyen gydgyszerekkel vald egylittes alkalmazas sordn a kivant hatas eléréséhez sziikség lehet a
metilprednizolon dézisdnak emelésére.

CYP3A4-SZUBSZTRATOK: Egy masik CYP3A4-szubsztrat jelenlétében a metilprednizolon maj
clearance-e modosulhat, ami a d6zis megfelelé6 modon valé modositasat igényelheti. A két gyogyszer
kilon-kiilon torténd alkalmazasidhoz kapcsolodd nemkivanatos események eléfordulasanak
valoszinlisége egyiittes adasuk soran emelkedhet.

NEM A CYP3A4 ALTAL MEDIALT HATASOK: A metilprednizolonnal eléfordulé egyéb
interakcidk és hatasok az alabbi 1. tablazatban keriiltek leirasra.

Az 1. tablazat a metilprednizolonnal kapcsolatosan leggyakrabban eléfordul6 és/vagy klinikailag
jelentds gyogyszerinterakciokrol €s hatasokrol ad leirast.

1. tAblazat A metilprednizolonnal kapcsolatos jelentds interakciok/hatasok

Gya0gyszercsoport vagy -tipus Interakcidk/hatasok
GYOGYSZER vagy HATOANYAG
Antibakterialis készitmények CYP3A4-GATLO. Ezen feliil a metilprednizolon
- IZONIAZID potencialisan novelheti az izoniazid acetilacidjanak

sebességét és clearence-ét.
Antibiotikumok, antituberkulotikumok
- RIFAMPICIN CYP3A4-INDUKTOR

Antidiabetikumok Mivel a kortikoszteroidok novelhetik a vércukor-
szintet, az antidiabetikumok dézisanak médositasa
valhat szilkségessé.
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Antiemetikumok
- APREPITANT
-  FOZAPREPITANT

CYP3A4-GATLOK (és -SZUBSZTRATOK)

Antifungalis szerek
- ITRAKONAZOL
-  KETOKONAZOL

CYP3A4-GATLOK (és -SZUBSZTRATOK)

Antihipertenziv készitmények

A vérnyomascsokkentd gyogyszerek ddzisanak
modositasa valhat szlikségessé, mivel a
glukokortikoidok vérnyoméasemelkedést okozhatnak
(mineralokortikoid hatés).

Ordlis antikoagulansok o
- (KVITAMIN-ANTAGONISTAK ES
NEM K-VITAMIN-ANTAGONISTAK

Az orélis antikoagulansok metilprednizolonnal val6
egylttes alkalmazasa eltérd hatasokat valthat ki. Ezen
antikoagulansok kortikoszteroidokkal val6 egyidejii
alkalmazésa esetén egyarant beszamoltak az
antikoagulans hatas fokozodasarol és csokkenésérdl is.
Ezért az alvadasi paraméterek rendszeres ellendrzése
szlikséges a kivant antikoagulans hatas fenntartasa
érdekében.

Antikolinerg készitmények
- NEUROMUSCULARIS
BLOKKOLOK

A Kortikoszteroidok befolyasolhatjak az antikolinerg
szerek hatéasat:

1. A kortikoszteroidok nagy dézisban vald,
antikolinerg szerekkel, tn. neuromuscularis
blokkoldkkal valé egyiittes alkalmazasa mellett akut
myopathiat jelentettek (tovabbi informécioért lasd 4.4
pont, Kildnleges figyelmeztetések és az alkalmazéssal
kapcsolatos dvintézkedések, A csont- és
izomrendszerre Kifejtett hatasok).

2. A pankurénium és a vekurénium neuromuscularis
blokkol6 hatadsanak antagonizmusat jelentették
kortikoszteroidot szed6 betegeknél. Ezen interakciora
valamennyi kompetitiv neuromuscularis blokkold
esetében szamitani lehet.

Antikolinészterazok

A szteroidok csokkenthetik az antikolinészterazok
hatasat myasthenia gravis esetében.

Antikonvulziv szer
-  KARBAMAZEPIN

CYP3A4-INDUKTOR (és -SZUBSZTRAT)

Antikonvulziv szerek
- FENOBARBITAL
- FENITOIN
- PRIMIDON

CYP3A4-INDUKTOROK

Antipszichotikumok

Kortikoszteroidokkal egyidejiileg alkalmazva az
adagolas modositasa valhat sziikségessé.

Anxiolitikumok

Kortikoszteroidokkal egyidejlileg alkalmazva az
adagolas modositésa valhat szilkségesse.

Antiviralis készitmények o
- HIV-PROTEAZ GATLOK

CYP3A4-GATLOK (és -SZUBSZTRATOK)

1) A protedz-gatlok, mint az indinavir vagy a ritonavir,
emelhetik a kortikoszteroidok plazmakoncentraciojat.
2) A kortikoszteroidok indukalhatjak a HIV-proteaz-
gatlok metabolizmuséat, ami csokkent
plazmakoncentraciokat okozhat.

Farmakokinetikai fokoz6
- KOBICISZTAT

CYP3A4-GATLO

Aromataz gatlok
- AMINOGLUTETIMID

Az aminoglutetimid altal indukalt mellékvese-
szupresszid sulyosbithatja a hosszu tavu
glukokortikoid-kezelés miatt bekovetkez6 endokrin
valtozasokat.




12

Fogamzasgatlok (orélis)
- ETINILOSZTRADIOL/
NORETINDRON

CYP3A4-GATLO (és -SZUBSZTRAT)

- GREPFRUTLE

CYP3A4-GATLO

Immunszuppresszansok
- CIKLOSPORIN

CYP3A4-GATLO (és -SZUBSZTRAT)

1. Ciklosporin és metilprednizolon egyidejii
alkalmazasa esetén el6fordul a gyogyszerek
metabolizmusanak kdlcsonds gatlasa, ami az egyik
vagy mindkét gydgyszer plazmakoncentracidjat
emelheti. Ezért lehetséges, hogy az egyes gyogyszerek
kilon-kiilon alkalmazasa esetén el6fordulod
nemkivanatos események gyakorisdga névekedhet az
egyuttes alkalmazas soran.

2. A ciklosporin és a metilprednizolon egyuttes
alkalmazésakor konvulzidokrél szamoltak be.

Immunszuppresszansok
- CIKLOFOSZFAMID
-  TAKROLIMUSZ

CYP3A4-SZUBSZTRATOK

Immunszuppresszansok
-  METOTREXAT

Immunszuppressziv szerek, pl. metotrexat
alkalmazésakor a kortikoszteroid dozisanak
csokkentése valhat sziikségessé (lasd 4.4 pont).

Kalcium-csatorna blokkolok
- DILTIAZEM

CYP3A4-GATLO (és -SZUBSZTRAT)

Kaliumvesztést fokozo szerek

Ha a kortikoszteroidokat k&liumvesztést fokozd
szerekkel (pl. diuretikumokkal) egyidejlileg
alkalmazzak, a betegeknél fokozottan kell figyelni a
hypokalaemia kialakulasara. Ugyancsak fokozott a
hypokalaemia kialakulasanak kockézata a
kortikoszteroidok és az amfotericin B, xantének vagy
B2-agonistak egyidejli alkalmazasakor. Szivglikozidok
(pl. digitélisz) és kortikoszteroidok (mineralokortikoid
hatas révén) egyidejli alkalmazasa esetén a
kaliumvesztés fokozodhat — kiiléndsen, ha a betegnél
diuretikumokat is alkalmaznak —, ami a
szivglikozidokat szedd betegeket veszélyeztetheti,
mivel a hypokalaemia ndéveli ezen gyogyszerek
toxicitasat.

Makrolid antibiotikumok
-  KLARITROMICIN
-  ERITROMICIN

CYP3A4-GATLO (és -SZUBSZTRAT)

Makrolid antibiotikumok
- TROLEANDOMICIN

CYP3A4-GATLO

NSAID-ok (nem-szteroid
gyulladascsokkentd gyogyszerek)
- ACETILSZALICILSAV (ASA)
nagy dézisban

1. Kortikoszteroidok és nem-szteroid
gyulladascsokkentok egylittes adasakor a
gastrointestinalis vérzés és fekély eléfordulasanak
gyakorisaga fokozodhat.

2. A metilprednizolon a nagy dézisu acetilszalicilsav
clearance-ét megnovelheti, ami a szalicilat
szerumszintek csokkenéséhez vezethet. A
metilprednizolon megvonasa esetén a szalicilat
szérumszintek viszont megemelkednek, ami a
szalicilat-intoxikacio kockazatanak fokozodasahoz
vezethet.

Szimpatomimetikumok
-  SZALBUTAMOL
- EFEDRIN

A Kortikoszteroidok és szimpatomimetikumok (pl.
szalbutamol vagy efedrin) egyidejli alkalmazasa esetén
fokozddhat azok hatésa.
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Inkompatibilitasok
A kompatibilitasi és stabilitasi problémak elkertlése érdekében javasolt, hogy a metilprednizolon-
natrium-szukcinatot az iv. alkalmazott egyéb készitményektdl elkiilonitve adjak be.

4.6 Termékenyséq, terhesség és szoptatas

Termekenység:
Allatkisérletek soran a kortikoszteroidokrél kimutattak, hogy karositjak a fertilitast (lasd 5.3 pont).

Terhesseq:
Az allatokkal végzett kisérletek reprodukcids toxicitast mutattak.

Allatkisérletben az anyaallatnal nagy dozis kortikoszteroid alkalmazasa magzati fejlodési
rendellenességekhez vezethet. Ugy tiinik azonban, hogy a kortikoszteroidok nem okoznak congenitalis
rendellenességeket, ha terhes ndknél alkalmazzak.

Mivel adekvat human reprodukcids vizsgalatokat nem végeztek metilprednizolonnal, a magzati
karosodas lehet6sége egyértelmiien nem zarhato ki, ezért ezt a gyogyszert terhesség alatt csak nagyon
indokolt esetben, a terapias elény és az anyara és a magzatra gyakorolt kockazat aranyanak gondos
értékelése utan alkalmazhato.

Bizonyos kortikoszteroidok kdnnyen atjutnak a placentan.

Egy retrospektiv vizsgalatban megallapitottak, hogy megndvekedett az alacsony sziiletési suly
gyakorisaga kortikoszteroidokkal kezelt terhes n6k ujsziilottjeinél. A terhesség soran jelentds
mennyiségl kortikoszteroidokkal kezelt ndk ujsziiléttjeit gondosan meg kell figyelni, és értékelni kell
a mellékvesekéreg-elégtelenségre utalo jeleket és tlineteket, habar az Ujsziléttkori mellékvesekéreg-
elégtelenség ritkan jelenik meg in utero kortikoszteroid-expozicionak kitett ujszilotteknél.

A kortikoszteroidoknak nincs ismert, a vajldast és a szllést befolyasol6 hatasa.

Szoptatés:
A kortikoszteroidok kivalasztédnak az anyatejbe.

Az anyatejbe kivalasztodott kortikoszteroidok a novekedés visszamaradasat okozhatjék és
befolyasolhatjak az endogén gliikokortikoidok termelését a szoptatott csecsemOknél.

Mivel adekvat human reprodukcids vizsgalatokat nem végeztek gliikokortikoidokkal, ez a gydgyszer
szoptatas alatt csak a terapias elony és az anyara és a csecsemore gyakorolt kockazat aranyanak
gondos értékelése utan alkalmazhat6.

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

Nem vizsgaltak modszeresen, hogy a kortikoszteroidok befolyasolhatjak-e a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességeket. Olyan mellékhatasok Iéphetnek fel a kortikoszteroidokkal
tortént kezelés utan, mint a széduilés, vertigo, latadszavarok és faradékonysag. Ha ez el6fordul, a beteg
ne vezessen és ne kezeljen gépeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A kovetkezd nemkivanatos eseményekrdl szamoltak be a kovetkezo ellenjavallt alkalmazasi médok
esetében: intrathecalis/epiduralis: arachnoiditis, funkcionalis gastrointestinalis megbetegedés/
hagyholyag diszfunkcid, fejfajas, meningitis, paraparesis/paraplegia, convulsiok, sensoros zavarok,
Ezeknek a nemkivanatos eseményeknek a gyakorisdga nem ismert.

Gyakori (>1/100 — <1/10)

Nem gyakori (>1/1000 — <1/100)

Ritka (=1/10 000 — <1/1000)

Nagyon ritka (<1/10 000)

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre &ll6 adatokb6l nem becsiilheté meg)
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MedDRA szerinti

. - Gyakorisag Mellékhatas
szervrendszeri kategoria
Fertdz0 betegségek és Gyakori Fert6zés (beleértve a megnovekedett
parazitafertozések fogékonységot és a fertézések elfedését)

Nem ismert Opportunista fertézés, peritonitist

Vérképzdszervi és Nem ismert Leukocytosis

nyirokrendszeri betegségek és

tlnetek

Immunrendszeri betegségek | Nem ismert Gyogyszerekkel szembeni talérzékenysegi

és tlinetek reakciok (anafilaxias reakcid, anafilaktoid
reakcio)

Endokrin betegségek és Gyakori Cushingoid allapot

tlinetek

Nem ismert Hypothalamus-hypophysis-mellékvese
tengely szuppresszioja, szteroid megvonasi
szindroma

Anyagcsere- és taplalkozasi Gyakori Natriumretencio, folyadékretencid
betegségek és tlinetek . - —— - -

Nem ismert Metabolikus acidosis, epiduralis
lipomatosis, hypokalaemias alkalosis,
dyslipidaemia, csokkent gliikdztolerancia,
diabeteses betegek fokozott inzulin (vagy
orélis antidiabetikum) sziikséglete,
lipomatosis, étvagyndvekedés (ami
testtdmegnovekedést eredményezhet)

Pszichiatriai kdrképek Gyakori Affektiv zavar (beleértve a deprimalt
hangulatot és az euforikus hangulatot)

Nem ismert Affektiv zavar (érzelmi
kiegyensulyozatlansagot, gyogyszer-
dependenciéat és 6ngyilkossagi
gondolatokat), pszichotikus rendellenesseg
(beleértve a maniat, téveszméket,
hallucinéciot, schizophreniat), mentalis
zavar, személyiség megvaltozasa,
zavarodottsag, szorongas,
hangulatvaltozasok, rendellenes viselkedés,
insomnia, irritabilitas)

Idegrendszeri betegségek és Nem ismert Emelkedett koponyaiiri nyomas (papilla

tinetek oedemaval [benignus intracranialis
hypertonia]), convulsiok, amnesia, kognitiv
zavar, szédulés, fejfajas

Szembetegségek és szemészeti | Gyakori Chorioretinopathia, cataracta

tinetek Nem ismert Glaucoma, exophthalmus, homalyos latas
(l4sd még 4.4 pont)

A ful és az egyensuly- Nem ismert Vertigo

érzékelo szerv betegségei és

tunetei

Szivbetegségek és a szivvel Nem ismert Pangasos szivelégtelenség (arra hajlamos

kapcsolatos tiinetek betegeknél), arrhythmia

Erbetegségek és tiinetek Gyakori Thromboticus események, hypertonia

Nem ismert Hypotonia, Kipirulas
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Légzorendszeri, mellkasi és Nem ismert Pulmonalis embolia, csuklas

mediastinalis betegségek és

tlnetek

Emésztorendszeri betegségek | Gyakori Peptikus fekély (lehetséges perforécidval és
és tlnetek vérzéssel)

Nem ismert Bélperforacid, gyomorvérzés, pancreatitis,
ulcerativ oesophagitis, oesophagitis,
abdominalis distensio, abdominalis
fajdalom, diarrhoea, dyspepsia, hanyinger

M4j- és epebetegségek, illetve | Nem ismert Hepatitist, megemelkedett

tinetek majenzimszintek,
emelkedett alanin-aminotranszferaz-szint,
emelkedett aszpartat-aminotranszferaz-szint,
emelkedett alkalikus-foszfataz-szint

A bér és a bor alatti szovet Gyakori Ecchymosis, bératrophia acne

betegségei és tlinetei _ _ — —

Nem ismert Angiooedema, hirsutismus, petechiak,
erythema, hyperhidrosis, stridk a boron,
borkiiités, pruritus, urticaria, bor
hypopigmentacioja, panniculitis®

A csont- és izomrendszer, Gyakori Izomgyengeség, osteoporosis, névekedés
valamint a kotdszovet visszamaradasa
betegségei és tiinetei

Nem ismert Myalgia, myopathia, izomatrophia,
osteonecrosis, patholégias torések,
neuropathias arthropathia, arthralgia

A nemi szervekkel és az Nem ismert Rendszertelen menstruécio

emlokkel kapcsolatos

betegségek és tlinetek

Altalanos tiinetek, az Gyakori ElhGz6dé sebgydgyulas, peripherias oedema
alkalmazas helyén fellépd

reakciok

Nem ismert Faradtsag, rossz kozérzet, reakciok a beadas
helyén

Laboratoriumi és egyéb Gyakori Csokkent kaliumszint a vérben
vizsgalatok eredményei

Nem ismert Emelkedett szembelnyomas, csékkent
szénhidrat-tolerancia, emelkedett
kalciumszint a vizeletben, emelkedett
karbamidszint a vérben, bérprobakra adott
valasz szuppresszidja*

Sérulés, mérgezés és a Nem ismert Kompresszios csigolyatorések, inszakadas

beavatkozassal kapcsolatos
szovodmények

EA peritonitis az emésztérendszeri zavarok, koztiik a perforacio, az obstructio vagy a pancreatitis
elsédlegesen mutatkozé jele vagy tiinete lehet (lasd 4.4 pont, Emészt6rendszeri hatasok).

*Nem MeDRA szerinti terminus.

T Iv. alkalmazas esetén szamoltak be hepatitisrél (1asd 4.4 pont).

#Néhany esetben panniculitis kialakulasardl szamoltak be a dozis cstkkentése vagy a kezelés
abbahagyasa utan, killéndsen hossza tavd, nagy dézisu kezelést kovetden. A panniculitis
gyermekeknél és serdiil6knél gyakrabban fordul el3, mint felnétteknél, és a legtobb esetben spontan

megsziinik.
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Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatdsok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészseqgligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A kortikoszteroidok akut tuladagolésanak nincsenek klinikai tiinetei. Kortikoszteroid-tuladagolast
kovet6 akut toxicitast és/vagy halalt ritkan jelentettek. Tuladagolas estén nincs specifikus antidotum, a
kezelés szupportiv és tlineti.

A metilprednizolon dializissel eltavolithato.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: szisztémas kortikoszteroidok, ATC kbd: HO2A B04

A metilprednizolon nagy potencialu gyulladascsokkenté szteroid. Gyulladascsokkentd potencialja
nagyobb a prednizolonéndl, a natrium- és vizretencidra gyakorolt hatasa kisebb.

A metilprednizolon-natrium-szukcinat metabolikus és gyulladascsokkentd hatdsa megegyezik a
metilprednizolonéval. A készitmények bioldgiai aktivitdsa egyforma equimolaris mennyiségben
torténé parenteralis alkalmazas esetén. A metilprednizolon hidrokortizonhoz viszonyitott, az iv.
alkalmazast kovetd eozinofilszam csokkenésbél szamitott relativ potencidlja legalabb 5:1. Ez az arény
jOl korrelal a metilprednizolon és a hidrokortizon relativ per os hatdsossagaval.

A Solu-Medrol injekci6 intramuscularisan (im.) és intravénasan (iv.) alkalmazhat6 olyan patolégias
allapotok kezelésében, ahol gyors és intenziv hormonhatas kivanatos. A metilprednizolon erds
gyulladascsokkentd, immunszuppressziv és antiallergias hatassal rendelkezik.

A maximalis klinikai valasz rendszerint a beadast kovetd 4-6 6raban jelentkezik, azonban példaul
asthma bronchiale esetén mar 1-2 éra mulva jelentés klinikai javulas figyelheté meg.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
A metilprednizolon farmakokinetikaja lineéris, fliggetlenul az alkalmazéas médjatol.

Felszivodas:

A szabad metilprednizolon abszorpci6janak mértéke im. és iv. alkalmazast kovetéen megegyezik, és
jelentésen meghaladja a per os szuszpenzi6 é€s a tabletta felszivodasanak értékét. Mivel intravénas és
intramuscularis alkalmazas esetén egyenlé mértékii a metilprednizolon abszorpcidja annak ellenére,
hogy iv. adagolaskor a hemiszukcinat-észter a keringésben nagyobb mennyiségben hozzaférhetd, gy
tiinik, hogy a metilprednizolon-észter az im. injekcidt kovetden a szovetekben keletkezik, majd
szivodik fel mint szabad metilprednizolon.

Eloszlas

A metilprednizolon sz6veti megoszlasa széleskort, atlép a vér-agy gaton, és kivalasztodik az
anyatejbe. Latszdlagos eloszlasi térfogata korulbelul 1,4 I/ttkg. Emberben a metilprednizolon
plazmafehérje-kotédése kb. 77%.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx%09%09.
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Biotranszformacio:

A metilprednizolon embernél a majban metabolizalodik inaktiv metabolitokka. Fé metabolitjai a
20-alfa-hidroxi-metilprednizolon és a 20-beta-hidroxi-metilprednizolon. A majban torténd
metabolizmusért elsddlegesen a CYP3A4-enzim a felelés. (A CYP3A4-enzim &ltal medialt
interakcidkat lasd a 4.5 pontban).

Sok més CYP3A4-szubsztrathoz hasonldan a metilprednizolon is szubsztratja lehet az ATP-k6td
kazetta (ABC) transzporter fehérjének, a P-glikoproteinnek, ami befolyasolja szoveti megoszlasat és
mas gybgyszerekkel vald kdlcsonhatésait.

F6 metabolitjai a majban keletkeznek. A metilprednizolon kézepes hatéstartamu gliikokortikoid.
Plazmafelezési ideje 2-4 dra, bioldgiai felezési ideje 12-36 6ra.

Egy vizsgalat eredményei bebizonyitottak, hogy a metilprednizolon-natrium-szukcinat-észter gyorsan
és nagymértékben atalakul az aktiv metilprednizolonna az alkalmazas médjatdl fliggetlendl. In vivo a
metilprednizolon-natrium-szukcinat a plazma kolinészterazok altal hidrolizalodik. A metilprednizolon
plazmakoncentréciéjat HPLC-vel (nagynyomasu/nagy teljesitményii folyadékkromatografias vizsgalat
— High Pressure/Performance Liquid Chromatography) hatdroztdk meg. 14 egészséges felndtt férfi
Onkéntesnél 40 mg metilprednizolon-natrium-szukcinat im. alkalmazasat kovet6en az els6 oraban az
atlagos szérum csucskoncentracio elérte a 454 ng/mi-t. A tizenkettedik 6raban a plazmakoncentracio
31,9 ng/ml-re csokkent. 18 oraval az alkalmazast kovetéen metilprednizolon nem volt kimutathatd. A
metilprednizolon-natrium-szukcinatot egyenértékiinek talaltdk az ugyanakkora dozisban intravénasan
alkalmazott hatéanyaggal.

Eliminécié:
A metilprednizolon metabolitjai féként a vizelettel tiriilnek konjugalt (glikuronidok, szulfatok) és
konjugalatlan forméaban.

A metilprednizolon teljes mennyiségének atlagos eliminacios felezési ideje 1,8 és 5,2 dra kozott
véltozik. Teljes clearence-e korilbelil 5-6 ml/perc/ttkg.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, ismételt adagolasi toxicitasi-dézistoxicitasi
vizsgalatokban nem talaltak nem vart kockazatokat. Az ismételt adagolasu vizsgalatokban a toxicitasi
értékek megfeleltek az exogén mellékvesekéreg-szteroidoknak val6 folyamatos expozicid soran
varhat6 értékeknek.

Karcinogenezis:

A metilprednizolont nem értékelték formalisan ragcsalokkal végzett karcinogenitasi vizsgalatokban.
Valtoz6 eredményeket kaptak egereknél és patkanyoknal a karcinogenitas szempontjabél tesztelt mas
glukokortikoidokkal. A kozzétett adatok azonban azt jelzik, hogy tébb rokon gliikokortikoid, kdztiik a
budezonid, a prednizolon és a triamcinolon-acetonid ndvelheti a hepatocellularis adenomak és
karcinomak incidencidjat him patkanyokndl az ivovizikben adott per os adagolast kovetéen. Ezek a
tumorigenikus hatasok a tipikus klinikai dozisoknal mg/m?alapon kisebb dézisoknal kovetkeztek be.

Mutagenezis:

A metilprednizolont nem értékelték forméalisan a genotoxicitas tekintetében. Azonban a
metilprednizolon-szulfonat, ami szerkezetileg hasonlit a metilprednizolonhoz, nem volt mutagén sem
metabolikus aktivalassal, sem anélkiil Salmonella typhimurium esetében 250-2000 mikrogramm/lemez
koncentracioval, tovabba egy emlGssejt-génmutécios vizsgalatban, amit kinai hdrcsdg petesejteken
végeztek 2000-10 000 mikrogramm/ml-es koncentréacidval. A metilprednizolon-szulfonat nem
indukalt nem tervezett DNS-szintézist primer patkany-hepatocitakban 5-10 000 mikrogramm/ml-es
koncentracio mellett. Ezen felll a kdzzétett adatok elemzése azt jelzi, hogy a prednizolon-farnezilat
(PNF), ami szerkezetileg hasonlit a metilprednizolonhoz, nem volt mutagén sem metabolikus
aktivalassal, sem anélkil a Salmonella typhimurium és az Escherichia coli térzsei esetében
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312-5000 mikrogramm/lemez koncentracioval. Egy kinai horcsdg fibroblast-sejtvonalon a
legmagasabb tesztelt koncentracio, 1500 mikrogramm/ml mellett metabolikus aktivacioval a PNF
kismértékii novekedést okozott a kromoszomak szerkezeti aberracidinak incidenciajaban.

Reproduktiv toxicitas:

Patkanyoknal torténd alkalmazaskor a kortikoszteroidokrol kimutattdk, hogy csokkentik a fertilitast.
Him patkényoknak 0, 10 és 25 mg/kg/nap dozisokban kortikoszteront adagoltak subcutan injekcioval
naponta egyszer 6 héten at, majd kezeletlen néstényekkel paroztattak dket. A magas dozist

20 mg/kg/nap dbzisra csdkkentették a 15. nap utan. Csokkent szamban figyeltek meg parzasi
dugaszokat, ami a jarulékos szervek csdkkent sulyanak szekunder eredménye lehetett. Csdkkent az
implantaciok és az €16 magzatok szama.

A kortikoszteroidok szamos fajnal teratogénnek bizonyultak a human dozissal ekvivalens expozicid
esetén. Allatokkal végzett reprodukcios vizsgalatokban a gliikokortikoidok — igy a metilprednizolon is
— novelték a malformécidk (szajpadhasadék, csontrendszeri rendellenessegek), az embrié/magzati
letalitasok (pl. megndvekedett reabszorpcid) és az intrauterin névekedés-visszamaradasnak az
incidenciajat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

Solu-Medrol 40 mg por és olddszer oldatos injekciéhoz
Also részben:

natrium-dihidrogén-foszfat-monohidréat
dinatrium-hidrogén-foszfat

szachardz

Felso részben:
injekcidhoz valo viz

Solu-Medrol 125 mq por és olddszer oldatos injekcidhoz
Also részben:

natrium-dihidrogén-foszfat-monohidrat
dinatrium-hidrogén-foszfat

Felsé részben:
injekcidhoz val6 viz

6.2 Inkompatibilitasok

A kompatibilitasi és stabilitasi problémak elkerlilése érdekében a Solu-Medrolt inflziéban 6nmagaban
— mas gyogyszerrel nem keverve — kell alkalmazni.

A kovetkezokben a teljesség igénye nélkiil felsorolt készitmények fizikailag inkompatibilisek a
metilprednizolon-natrium-szukcinattal: allopurinol-natrium, doxapram-hidroklorid, tigeciklin,
diltiazem-hidroklorid, kalcium-glikonat, vekuronium-bromid, rokuronium-bromid, ciszatrakurium-
bezilat, glikopiroleat, propofol.

Ez a gyogyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel vagy elektrolitokkal elegyithetd.
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6.3 Felhasznalhatosagi idétartam
Felbontas elott

Solu-Medrol 40 mg és 125 mg por és oldoszer oldatos injekciéhoz
Por és oldoszer:

2 év

Az elkészitett és a higitott oldat tarolasa

Solu-Medrol 40 mg por és olddszer oldatos injekcidhoz

Az elkészitett oldat (olddszerrel térténd feloldas utan)

Az elkeészitett oldat fizikai és kemiai stabilitasat 2—-8 °C kozotti homérsékleten tarolva 48 oran at
igazoltak. 25 °C alatti hdmérsékleten tarolva az elkészitett oldat azonnal felhasznalando.

Higitott oldat (olddszerrel térténd feloldas és tovabbi, mas infiizios oldatokkal torténd higitas utan)
Az elkészitett majd tovabb higitott oldat kémiai és fizikai stabilitdsat 2-8 °C kozotti hdmérsékleten
tarolva 24 dran at igazoltak. 20-25 °C kdzotti tarolas esetén 3 6ran belul fel kell hasznalni.

Mikrobioldgiai szempontbdl a készitményt azonnal fel kell hasznalni, kivéve amikor a
felbontas/elkészités/higitas modszere kizarja a mikrobioldgiai szennyezddés kockazatat.
Amennyiben nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalasig az eltartasi id6 és a tarolasi koriilmények a
felhasznal6 felelossége.

Solu-Medrol 125 mg por és oldészer oldatos injekciéhoz

Az elkészitett oldat (olddszerrel térténd feloldas utan)

Az elkészitett (injekcios) oldatot mikrobioldgiai szemponthol az elkészités utan azonnal fel kell
hasznalni vagy szobahdmérsékleten tarolva 12 éran beliil tovabb kell higitani.

Higitott oldat (olddszerrel torténd feloldas és tovabbi, mas inflzids oldatokkal torténd higitds utan)
Az elkészitett majd tovabb higitott (infuzids) oldatot mikrobiolégiai szempontbhol azonnal fel kell
hasznalni.

Az oldatos injekciot és infuziot aszeptikus kortilmények kozott kell elkésziteni.
6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Solu-Medrol 40 mg és 125 mg por és olddszer oldatos injekciohoz
Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Az elkészitett oldatra vonatkozd eléirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Solu-Medrol 40 mg por és olddszer oldatos injekciohoz

1 db 40 mg port tartalmaz6, gumidugoval és specialis (aktivator) kupakkal lezart szintelen tivegbdl
készlilt kétrekeszes injekcios liveg, melynek alsé részébe liofilizatum van téltve, az injekcios liveg
fels6 része oldoszerként 1 ml injekcidhoz valo vizet tartalmaz. A két rekeszt elmozdithaté gumidugd
valasztja el egymastol.

1 db kétrekeszes injekcids tiveg dobozban.

Solu-Medrol 125 mg por és olddszer oldatos injekciohoz
1 db 125 mg port tartalmaz6, gumidugdval és specialis (aktivator) kupakkal lezart szintelen tivegb6l
készlilt kétrekeszes injekcios liveg, melynek alsé részébe liofilizatum van téltve, az injekcios liveg
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felsé része oldoszerként 2 ml injekcidhoz vald vizet tartalmaz. A két rekeszt elmozdithaté gumidugd
valasztja el egymastol.

1 db kétrekeszes injekcids liveg dobozban.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilénleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az elkészitett injekcids oldat csak egyszer hasznalhatd, a maradékot ajanlatos eldobni. Oldatlan
részecskék vagy szinezodés kizarasa érdekében az injekciot felhasznalas elott vizualisan ellendrizni
kell.

Barmilyen fel nem hasznalt készitmeény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi el6irasok
szerint kell végrehajtani.

Act-O-Vial kiszerelésii injekcio kezelése

1. Nyomja le a miianyag aktivatort és nyomja at az olddszert az alsé rekeszbe.

2 Ovatos mozgatéassal végezze az oldast.

3. Tavolitsa el a dugd kozepérdl a miianyag feddlapot.

4. Dezinficialja a szabadda valt terliletet a gumidugon.

5 Itt szarja at a dugdn az injekcids fecskendo tiijét, hogy a hegye éppen lathato legyen. Forditsa
meg az ampullat és szivja fel a sziikséges adagot.

Higitas:

Az elkészitett oldat tovabb higithaté 5%-os glikdz oldattal, vagy 5%-os gliikdz és 0,45%-0s natrium-
klorid vagy 0,9%-0s natrium-klorid oldattal.

Az infuzios oldatot mikrobioldgiai szempontbdl azonnal fel kell hasznalni.

Az elkészitett és a higitott oldat eltarthatdsagi idejére és koriilményeire vonatkozdan lasd a 6.3 pontot.

Amikor az oldat és a tartaly engedi, a parenteralis gyogyszereket beadas elott vizualisan ellendrizni

kell, hogy tartalmaznak-e részecskéket és elszinezddtek-e. Ha részecskék észlelhet6k benne vagy

elszinezddott, az oldatot meg kell semmisiteni.

Megjegyzés: % (két keresztes)

Osztalyozas: Il. csoport

Kizarélag orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (V).

1. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Pfizer Kft., 1123 Budapest, Alkotas u. 53.

Magyarorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

OGYI-T-2245/01 (Solu-Medrol 40 mg)

OGYI-T-2245/02 (Solu-Medrol 125 mg)

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK IDOPONTJA

Solu-Medrol 40 mg por és olddszer oldatos injekciohoz

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1993. szeptember 7.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2009. december 30.
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Solu-Medrol 125 mg por és oldoszer oldatos injekciohoz
A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1981. julius 24.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2009. december 30.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

2026. oktdber 05.
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