CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Adepend, 50 mg, tabletki powlekane

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka powlekana zawiera 50 mg chlorowodorku naltreksonu.
Substancja pomocnicza: zawiera 126,755 mg laktozy jednowodne;j.
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane
Tabletki w ksztalcie kapsutki, bezowe, powlekane, z linig podzialu po obu stronach.
Tabletk¢ mozna podzieli¢ na potowy.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Adepend, 50 mg, tabletki powlekane jest wskazany do stosowania u dorostych.

Adepend jest stosowany w ramach ogélnego programu leczenia alkoholizmu w celu zmniejszenia ryzyka
nawrotu choroby, jako lek wspomagajacy abstynencj¢ oraz zmniejszajacy potrzebe napicia si¢ alkoholu
(,,pragnienie”).

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Przed leczeniem nalezy si¢ upewnic, ze organizm pacjenta jest wolny od opioidow (patrz punkt 4.4).

Dorosli

Leczenie produktem Adepend 50 mg tabletki powlekane powinno by¢ rozpoczete i nadzorowane przez
lekarza posiadajacego odpowiednie kwalifikacje.

Zalecana dawka u dorostych wynosi 50 mg na dobe (1 tabletka na dobg).

Dzieci 1 mlodziez (< 18 lat)

Produkt Adepend 50 mg tabletki powlekane nie jest zalecany do stosowania u dzieci i mtodziezy ponizej
18 lat, w przedstawionym powyzej wskazaniu, ze wzgledu na brak danych dotyczacych bezpieczenstwa
stosowania i skutecznosci.

Osoby w wieku podesziym
Nie ma wystarczajacej ilosci danych dotyczacych tej grupy pacjentow.

Pacjenci z chorobami watroby i (lub) nerek




Tabletki powlekane Adepend 50 mg sg przeciwwskazane do stosowania u pacjentow z cigzkimi
chorobami watroby i (lub) nerek.

U pacjentéw z niewielkimi lub umiarkowanymi zaburzeniami watroby i (Iub) nerek produkt Adepend, 50
mg, tabletki powlekane powinien by¢ stosowany z duzg ostroznoscia i pod $cistym nadzorem (patrz punkt
4.4). Nalezy rozwazy¢ dostosowanie dawkowania u pacjenta (patrz punkt 5.2).

Sposob podawania
Tabletki powlekane Adepend 50 mg powinny by¢ przyjmowane z ptynem. Lek nalezy przyjmowac na
czczo.

Czas trwania leczenia

Nie mozna okresli¢ typowego czasu trwania leczenia, poniewaz produkt Adepend 50 mg tabletki
powlekane jest stosowany jako terapia uzupetniajaca, a czas powrotu do zdrowia u pacjentow
uzaleznionych od alkoholu jest zréznicowany nawet wowczas, gdy uczestnicza oni w leczeniu
psychologicznym.Zalecany czas trwania leczenia wynosi co najmniej 3 miesigce, konieczne moze by¢
jednak wydtuzenie leczenia. Skuteczno$¢ udowodniona jest w badaniach z grupa kontrolng w okresie do
12 miesigcy. Chlorowodorek naltreksonu nie powoduje zaleznosci psychicznej ani fizycznej. W czasie
dlugotrwatego leczenia nie wystgpuje ostabienie dzialania antagonistycznego.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na naltrekson lub na ktoérgkolwiek substancje pomocnicza.
- Ostre zapalenie watroby

- Cigzkie zaburzenie czynno$ci watroby

- Ciezkie zaburzenie czynno$ci nerek

- Pacjenci przyjmujacy analgetyki opioidowe

- Pacjenci uzaleznieni od opioidéw bez skutecznego odstawienia

- Pacjenci z ostrymi objawami odstawienia opioidow

- Pacjenci z objawami odstawienia po podaniu chlorowodorku naloksonu

- Dodatni wynik badania moczu w kierunku opioidow

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zgodnie z zaleceniami krajowymi leczenie powinno by¢ zapoczatkowane i nadzorowane przez lekarza
doswiadczonego w leczeniu pacjentéw uzaleznionych od alkoholu.

Naltrekson moze powodowaé przemijajacy wzrost rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi, z
nastepujacym zmniejszeniem temperatury ciata i zmniejszeniem czestosci oddechow.

Chlorowodorek naltreksonu jest metabolizowany gléwnie w watrobie, a usuwany gléwnie przez nerki.
Dlatego tez pacjenci z zaburzeniem czynnosci watroby lub nerek powinni by¢ starannie nadzorowani
podczas leczenia. Przed leczeniem i w czasie jego trwania powinny by¢ przeprowadzone badania
czynno$ciowe watroby.

Nalezy ostrzega¢ pacjentow, aby nie stosowali opioidow (np.: lekow przeciwkaszlowych zawierajacych
opioidy, lekéw zawierajacych opioidy stosowanych w leczeniu objawowym przezigbienia lub w leczeniu
biegunki, lekow przeciwbolowych zawierajacych opioidy itp.) w czasie leczenia produktem Adepend 50
mg tabletki powlekane (patrz punkt 4.3). Jezeli pacjent wymaga leczenia opioidem, np. analgezji
opioidowej w przypadkach nagtych, dawka konieczna do uzyskania tego samego efektu terapeutycznego
moze by¢ wigksza niz normalnie. W tych przypadkach depresja oddechowa i zaburzenia krazenia begda
silniej wyrazone i beda dtuzej trwaly. Latwiej moga wystapi¢ objawy zwiazane z uwolnieniem histaminy



(obfite pocenie si¢, $wiad i1 inne objawy skorne i migsniowo-szkieletowe). Pacjent wymaga w tych
sytuacjach szczegolnej uwagi i opieki.

W czasie przyjmowania produktu Adepend 50 mg tabletki powlekane, bol powinien by¢ leczony
wylacznie za pomocg lekéw nieopioidowych.

Nalezy informowac¢ pacjentdéw, aby nie stosowali duzych dawek opioidéw w celu przetamania blokady,
poniewaz po ustgpieniu dziatania naltreksonu moze doj$¢ do ostrego przedawkowania opioidow, z
mozliwoscig zgonu (nasilona lub przedtuzajaca si¢ depresja osrodka oddechowego).

Po leczeniu produktem Adepend 50 mg tabletki powlekane pacjenci moga by¢ bardziej wrazliwi na leki
zawierajace opioidy.

W celu wykrycia obecnosci opioidéw zaleca si¢ wykonanie testu prowokacyjnego z naloksonem; objawy
odstawienia wywotane przez nalokson beda trwaty krocej niz objawy odstawienia wywotane przez
chlorowodorek naltreksonu.

Zaleca si¢ wykonanie ponizszej procedury:

- Dozylne podanie 0,2 mg naloksonu

- Jezeli po 30 sekundach nie wystapia reakcje niepozadane, mozna wykona¢ kolejne dozylne
wstrzykniecie 0,6 mg naloksonu

- Pacjent powinien by¢ obserwowany przez 30 minut, w celu wykluczenia jakichkolwiek objawow
odstawienia.

Jezeli wystapi jakikolwiek z objawoéw odstawienia, nie wolno rozpoczyna¢ leczenia produktem Adepend.
Leczenie mozna rozpoczac, jezeli wynik testu jest ujemny. W razie jakichkolwiek watpliwosci, czy
pacjent jest wolny od opioidéw, test moze by¢ powtdérzony z dawka 1,6 mg naloksonu. Jezeli w dalszym
ciggu nie obserwuje si¢ reakcji, mozna rozpocza¢ leczenie od dawki 25 mg chlorowodorku naltreksonu.
Test prowokacyjny z naloksonem nie powinien by¢ wykonywany u pacjentéw z silnie wyrazonymi
klinicznymi objawami odstawienia, ani u pacjentéw z dodatnim wynikiem badania moczu w kierunku
obecnosci opioidow.

Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentow z rzadko wystepujaca dziedziczna nietolerancja galaktozy,
niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.

Doswiadczenie dotyczace wptywu chlorowodorku naltreksonu na wtasciwosci farmakokinetyczne innych
substancji jest obecnie ograniczone. Jednoczesne leczenie naltreksonem i innymi produktami leczniczymi
powinno by¢ przeprowadzane ostroznie i starannie nadzorowane.

Badania in vitro wykazaty, ze ani chlorowodorek naltreksonu, ani jego aktywny metabolit, 6-beta-
naltreksol, nie jest metabolizowany przez enzymy ludzkiego cytochromu P450. Jest wigc mato
prawdopodobne, ze leki hamujace Iub pobudzajace enzymy cytochromu P450 majg wplyw na wlasciwosci
farmakokinetyczne produktu Adepend 50 mg tabletki powlekane.

Nie przeprowadzono badan interakcji z innymi lekami (np.: disulfiramem, amitryptyling, doksepina, litem,
klozaping, benzodiazepinami).

Interakcje miedzy naltreksonem a alkoholem nie sa znane.

Interakcje z lekami zawierajacymi opioidy, patrz punkt 4.4.



4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Stosowanie w czasie ciazy

Brak wystarczajacych danych klinicznych dotyczacych stosowania naltreksonu u kobiet w cigzy. Badania
na zwierzgtach wykazaty jednak szkodliwy wptyw na reprodukcje (patrz punkt 5.3). Dane te nie s
wystarczajace do wykazania znaczenia klinicznego.

Dlatego tez tabletki powlekane Adepend 50 mg powinny by¢ podawane kobietom w cigzy wytacznie ze
$cistych wskazan oraz po doktadnym rozwazeniu, czy potencjalne korzysci przewyzszaja ryzyko.

Stosowanie w czasie karmienia piersia

Nie wiadomo, czy chlorowodorek naltreksonu lub 6-beta-naltreksol przechodzi do mleka kobiecego.
Tabletki powlekane Adepend 50 mg powinny by¢ podawane kobietom karmigcym ze $cistych wskazan
oraz po doktadnym rozwazeniu, czy potencjalne korzysci przewyzszaja ryzyko.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Tabletki powlekane Adepend 50 mg moga wplywaé na zdolnosci psychofizyczne, dlatego tez nalezy
unikaé niebezpiecznych zadan, takich jak prowadzenie pojazdow lub obstuga maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Bardzo czgsto (> 1/10)

Czesto (=1/100 do < 1/10)

Niezbyt czgsto (>1/1.000 do < 1/100)
Rzadko (> 1/10.000 do < 1/1.000)
Bardzo rzadko (< 1/10.000)

Klasyfikacja uktadéw i narzadow MedDRA

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego
Bardzo rzadko
Matoptytkowos¢ idiopatyczna

Zaburzenia psychiczne
Czesto
Zwickszona energia, przygngbienie, drazliwosé

Rzadko
Niepokoj, depresja, mysli samobdjcze, proby samobdjcze

Zaburzenia ukladu nerwowego
Bardzo czesto
Bol glowy, zaburzenia snu, niepokdj, nerwowos¢

Czesto
Pragnienie, zawroty glowy, ostupienie, dreszcze, wzmozona potliwos¢

Rzadko
Zaburzenia widzenia, zaburzenia mowy



Zaburzenia oka
Czgsto
Nasilone 1zawienie

Zaburzenia ucha i blednika
Rzadko
Szumy uszne

Zaburzenia naczyniowe
Rzadko
Niewielkie zwiekszenie ci$nienia tgtniczego krwi

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Czesto
Bdl w klatce piersiowej

Zaburzenia zoladka i jelit
Bardzo czesto
B6l brzucha, skurcze jelit, nudno$ci, wymioty

Czesto
Biegunka, zaparcie

Rzadko
Zaburzenia watroby (zwickszenie aktywnosci aminotransferaz)

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czesto
Wysypka, $§wiad

Zaburzenia mieSniowo-szkieletowe i tkanki lacznej
Bardzo czesto
B4l stawow 1 mig$ni

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Czesto
Zatrzymanie moczu

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
Czesto
Opo6zniony wytrysk nasienia, ostabienie potencji

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Bardzo czesto

Ostabienie

Czesto
Utrata apetytu

4.9 Przedawkowanie



Objawy

Doswiadczenie z przedawkowaniem chlorowodorku naltreksonu jest ograniczone. Nie stwierdzono
dzialania toksycznego u ochotnikow otrzymujacych 800 mg chlorowodorku naltreksonu na dobe przez
tydzien.

Leczenie
W przypadku przedawkowania pacjenci powinni by¢ §cisle monitorowani i leczeni objawowo.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwos$ci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki stosowane w uzaleznieniu od alkoholu, kod ATC: NO7BB04

Chlorowodorek naltreksonu jest stosowanym doustnie, dtugo dziatajacym, swoistym antagonista
opioidéw. Chlorowodorek naltreksonu wigze si¢ kompetycyjnie z receptorami zlokalizowanymi w
osrodkowym i obwodowym uktadzie nerwowym, blokujac dostep podawanych egzogennie opioidéw do
tych receptorow.

Leczenie tabletkami powlekanymi Adepend 50 mg nie prowadzi do uzaleznienia fizycznego ani
psychicznego. Nie stwierdza si¢ efektu tolerancji na efekt antagonizujacy dziatanie opioidow.

Mechanizm dziatania naltreksonu nie zostat calkowicie wyjasniony. Podejrzewa si¢ interakcje z
endogennym uktadem opioidowym. Istnieje hipoteza, iz spozycie alkoholu u ludzi wzmacnia indukowang
przez alkohol stymulacje endogennego uktadu opioidowego.

Leczenie tabletkami powlekanymi Adepend 50 mg nie polega na wywotaniu niechgci i nie powoduje
reakcji po spozyciu alkoholu. W zwigzku z tym nie wystepuja reakcje podobne jak po podaniu
disulfiramu.

Gltéwnym skutkiem leczenia produktem Adepend 50 mg tabletki powlekane wydaje si¢ by¢ zmniejszenie
ryzyka pelmego nawrotu po spozyciu niewielkiej ilosci alkoholu. Daje to pacjentowi mozliwo$¢ uniknigcia
pelnego nawrotu przy catkowitej utracie kontroli, dzigki zmniejszonej stymulacji.

Chlorowodorek naltreksonu zmniejsza potrzebe napicia si¢ alkoholu (,,pragnienie’) w czasie abstynencji
oraz po spozyciu alkoholu. Ostabienie potrzeby napicia si¢ alkoholu zmniejsza ryzyko pelnego nawrotu u
abstynentow i nie-abstynentow.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie
Po podaniu doustnym chlorowodorek naltreksonu jest szybko i catkowicie wchlaniany z przewodu
pokarmowego. Maksymalne stezenie w osoczu osiggane jest w ciggu godziny.

Dystrybucja
Stopien wigzania leku z biatkami osocza wynosi 21%. Stezenie w osoczu w stanie stacjonarnym wynosi
8,55 mg/ml.

Metabolizm

Metabolizm ma miejsce gtownie w watrobie, w mechanizmie pierwszego przejscia. Chlorowodorek
naltreksonu jest przede wszystkim hydroksylowany do gldwnego czynnego metabolitu, jakim jest 6-beta-
naltreksol, a w mniejszym stopniu do 2-hydroksy-3-metoksy-6-beta-naltreksolu.

6



Wydalanie

Substancja jest usuwana przede wszystkim przez nerki. Okolo 60% dawki doustnej jest wydzielane w
ciggu 48 godzin jako glukuronian 6-beta-naltreksolu i chlorowodorek naltreksonu. Czas pottrwania
chlorowodorku naltreksonu w surowicy wynosi okoto 4 godzin. Czas poltrwania 6-beta-naltreksolu w
surowicy wynosi 13 godzin.

U pacjentow z marskoscia watroby obserwowano pig¢ do dziesigciu razy wigksze stezenie chlorowodorku
naltreksonu w surowicy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci, potencjalnego dziatania
rakotworczego oraz toksycznego wptywu na rozrdd i rozwoj potomstwa nie ujawniajg zadnego
szczegolnego zagrozenia dla cztowieka.

Istnieja jednak pewne dowody na wystgpienia dziatania hepatotoksycznego wraz ze wzrastajgcg dawka.
Odwracalne zwigkszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych jest stwierdzane u pacjentow leczonych
dawkami terapeutycznymi lub wigkszymi (patrz punkty 4.4 1 4.8).

Chlorowodorek naltreksonu (100 mg/kg me. na dobe, okoto 140 razy wigcej niz ludzka dawka terapeutyczna)
powodowal znaczne zwigkszenie wskaznika cigz rzekomych u szczurow. Wystepowato rowniez zmniejszenie
odsetka cigz u pokrytych samic szczuréw. Znaczenie tych obserwacji dla ptodnosci u ludzi jest nieznane.

Wykazano embriotoksyczny wptyw chlorowodorku naltreksonu u szczuréw i krolikow po podaniu dawek
okoto 140-krotnie wyzszych od dawki leczniczej stosowanej u ludzi. Dziatanie to zostato wykazane u
szczurOw po podaniu dawki chlorowodorku naltreksonu wynoszacej 100 mg/kg mc. na dobe, stosowane;j
przed cigza i w czasie jej trwania, a u krolikow po dawce 60 mg/kg mc. na dobe chlorowodorku naltreksonu
w okresie organogenezy.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki

Laktoza jednowodna

Celuloza, proszek

Celuloza mikrokrystaliczna
Krzemionka koloidalna bezwodna
Krospowidon

Magnezu stearynian

Otoczka tabletki

Laktoza jednowodna
Hypromeloza

Tytanu dwutlenek (E171)
Makrogol 4000

Zelaza tlenek czarny (E172)
Zelaza tlenek czerwony (E172)
Zelaza Tlenek zolty (E172)

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne



Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

4 lata.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C.
Przechowywaé w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $§wiattem.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

7, 141 28 tabletek w blistrach PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez szczegolnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Orpha-Devel Handels und Vertriebs GmbH,
Wintergasse 85/B2

3002 Purkersdorf

AUSTRIA

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
17607

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

‘ Data wydania pierwszego pozwolenia:_16.12.2010 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
| 16.12.2010.
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