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1. NAZIV LIJEKA

Cortovex 10 mg tablete

Cortovex 20 mg tablete

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

Svaka tableta sadrzi 10 mg hidrokortizona.
Svaka tableta sadrzi 20 mg hidrokortizona.

Pomocna tvar s poznatim ucinkom: 78,4 mg laktoze hidrata po tableti.
Pomocna tvar s poznatim u¢inkom: 156,8 mg laktoze hidrata po tableti.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK
Tablete
Bijele do gotovo bijele, ovalne tablete ravnih ploha i zakoSenih rubova, s utisnutom oznakom ,,10” na
jednoj strani i jednom razdjelnom crtom na drugoj strani. Tableta je priblizno 8,3 mm duga i 5,3 mm
siroka. Tableta se moze podijeliti na jednake doze.
Bijele do gotovo bijele, ovalne tablete ravnih ploha i zakosenih rubova, s utisnutom oznakom ,,20” na
jednoj strani i jednom razdjelnom crtom na drugoj strani. Tableta je priblizno 11 mm duga i 7,1 mm
siroka. Tableta se moze podijeliti na jednake doze.
4. KLINICKI PODACI
4.1 Terapijske indikacije
Cortovex je indiciran za:

e nadomjesnu terapiju adrenalne insuficijencije u djece i adolescenata.

e nadomjesnu terapiju adrenalne insuficijencije u odraslih kao dodatak terapiji ili kada se pripravci

hidrokortizona s prilagodenim oslobadanjem ne mogu primijeniti.

e lijeCenje kongenitalne adrenalne hiperplazije u djece, adolescenata i odraslih.
4.2 Doziranje i nacin primjene
Doziranje

Doziranje mora biti prilagodeno pojedincu sukladno odgovoru pojedinog bolesnika. Potrebno je
primijeniti najnizu mogucu dozu.

Potrebno je pratiti klinicki odgovor te bolesnike paZzljivo nadzirati zbog znakova koji mogu zahtijevati
prilagodbu doze, ukljucuju¢i promjene U klinickom statusu nastale uslijed remisije ili pogorsanja bolesti,
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individualni odgovor na lijek te ucinak stresa (npr. kirurSki zahvat, infekcija, trauma). Tijekom stresa
mozZe biti potrebno privremeno povecati dozu.

Adrenalna insuficijencija:
e QOdrasli: uobic¢ajena doza odrzavanja hidrokortizona u odraslih iznosi 15 — 25 mg/dan, obi¢no
podijeljena u dvije ili tri dnevne doze.
e Djeca i adolescenti: preporucene nadomjesne doze hidrokortizona iznose 8 — 10 mg/m?/dan,
prilagodene prema odgovoru na terapiju i obicno rasporedene u tri do Cetiri dnevne doze.

Kongenitalna adrenalna hiperplazija:
e QOdrasli: preporucena terapija odrzavanja hidrokortizonom u odraslih bolesnika iznosi 15 — 25
mg/dan, obic¢no podijeljena u dvije ili tri dnevne doze.
e Djeca i adolescenti: preporucena terapija odrzavanja hidrokortizonom u bolesnika u rastu (djece i
adolescenata) s kongenitalnom adrenalnom hiperplazijom iznosi 10 — 15 mg/m*dan, obi¢no
rasporedena u tri do Cetiri dnevne doze.

Kako bi se oponasao normalni dnevni ritam lucenja kortizola, prva jutarnja doza treba biti visa od ostalih
doza.
U bolesnika s djelomi¢no ocuvanim endogenim stvaranjem kortizola moze biti dovoljna niza doza.

U situacijama kada je organizam izloZen povecanom fizickom i/ili psihickom stresu, bolesnicima moze
biti potrebna poveéana doza, osobito poslijepodne ili navecer.

Prije operativnog zahvata, tijekom ozbiljne traume ili bolesti u bolesnika s poznatom adrenalnom
insuficijencijom ili sumnjivom adrenalnom rezervom

Prije operativnog zahvata anesteziolog mora biti obavijesSten ako bolesnik uzima kortikosteroide ili ih je
prethodno uzimao.

U manje teSkim situacijama kada parenteralna primjena hidrokortizona nije potrebna, primjerice kod
blagih infekcija, umjereno povisene tjelesne temperature bilo kojeg uzroka te stresnih situacija poput
manjih kirurSkih zahvata, potrebna je visoka razina svijesti o riziku od razvoja akutne adrenalne
insuficijencije, te treba privremeno poveéati uobiajenu oralnu primjenu dnevne nadomjesne doze;
ukupnu dnevnu dozu lijeka Cortovex potrebno je poveéati na dvostruku ili trostruku uobi¢ajenu dozu.
Nakon zavrsetka interkurentne bolesti bolesnici se mogu vratiti na uobi¢ajenu nadomjesnu dozu.

U teskim situacijama potrebno je odmah povecati dozu te oralnu primjenu hidrokortizona zamijeniti
parenteralnim lijeCenjem. Parenteralna primjena hidrokortizona nuzna je tijekom prolaznih epizoda
bolesti kao Sto su teSke infekcije, osobito gastroenteritis pracen povracanjem i/ili proljevom, visoka
tjelesna temperatura bilo koje etologije ili velik tjelesni stres, primjerice ozbiljne nezgode i kirurski
zahvati u op¢oj anesteziji. Kada je potrebna parenteralna primjena hidrokortizona, bolesnika treba lijeciti
u ustanovi koja raspolaze opremom za reanimaciju u slu¢aju razvoja adrenalne krize.

Posebne populacije

Starije osobe
U slucaju snizene tjelesne mase povezane sa starijom dobi preporucuje se pracenje klinickog odgovora te
moze biti potrebno prilagoditi dozu na nizu vrijednost.
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Ostecenje funkcije bubrega

Nije potrebno prilagodavati dozu u bolesnika s blagim do umjerenim osStecenjem funkcije bubrega. U
bolesnika s teskim oStecenjem funkcije bubrega preporucuje se pracenje klini¢kog odgovora te moze biti
potrebno prilagoditi dozu, vidjeti dio 5.2.

Ostecenje funkcije jetre

Nije potrebno prilagodavati dozu u bolesnika s blagim do umjerenim ostecenjem funkcije jetre. U slucaju
teskog oStecenja funkcije jetre smanjuje se funkcionalna masa jetre, a time i kapacitet metaboliziranja
hidrokortizona. Stoga se preporucuje prac¢enje klinickog odgovora te moze biti potrebno prilagoditi dozu,
vidjeti dio 5.2.

Nadin primjene

Tablete se progutaju cijele s teku¢inom tijekom obroka ili neposredno nakon obroka. Nadomjesna terapija
adrenalne insuficijencije i lije¢enje kongenitalne adrenalne hiperplazije obi¢no su dozivotni.

4.3 Kontraindikacije
Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomoénih tvari navedenih u dijelu 6.1.
4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Adrenalna kriza
Ako bolesnik povraca ili je akutno bolestan, potrebno je bez odgode zapoceti parenteralnu primjenu
hidrokortizona; njegovatelji trebaju biti educirani za primjenu lijeka u hitnim situacijama.

Naglo prekidanje terapije lijekom Cortovex nosi rizik izazivanja adrenalne krize i smrtnog

ishoda. Sekundarna adrenokortikalna insuficijencija uzrokovana lijekom moze nastati zbog prebrze
obustave lijecenja kortikosteroidima, a taj se rizik moze smanjiti postupnim smanjivanjem doze.
Ova vrsta relativne insuficijencije moze potrajati mjesecima nakon prekida terapije; stoga je u
svakoj stresnoj situaciji koja nastupi tijekom tog razdoblja potrebno ponovno uvesti terapiju
kortikosteroidima.

Imunizacija

Nadomjesni rezimi lije¢enja kortikosteroidima u osoba s adrenalnom insuficijencijom ne uzrokuju
imunosupresiju te stoga primjena zivih cjepiva nije kontraindicirana.

Infekcije

Prilikom primjene nadomjesne doze hidrokortizona ne ocekuje se povecan rizik od infekcije, ali
svaku infekciju treba ozbiljno lijeciti te rano uvesti dozu steroida koja se primjenjuje pri stresu
(vidjeti dio 4.2). Bolesnici s adrenalnom insuficijencijom izlozeni su tijekom infekcije riziku od
adrenalne krize opasne po Zivot, stoga klini¢ka sumnja mora biti visokog stupnja te treba potraziti savjet
specijalista u ranoj fazi.

Primjena doza hidrokortizona visih od uobicajenih

Visoke (suprafizioloske) doze hidrokortizona mogu uzrokovati povisenje krvnog tlaka, zadrzavanje soli i
vode te pojacano izlu¢ivanje kalija. Dugotrajno lijeCenje dozama hidrokortizona visima od fizioloskih
moze dovesti do klini¢kih obiljezja slicnih Cushingovu sindromu, uz pove¢ano nakupljanje masnog tkiva,
abdominalnu pretilost, hipertenziju i dijabetes, te time povecéati rizik od kardiovaskularnog morbiditeta i
mortaliteta.
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Starija dob i nizak indeks tjelesne mase poznati su ¢imbenici rizika za ¢este nuspojave farmakoloskih
doza glukokortikoida kao $to su osteoporoza, stanjivanje koze, SeCerna bolest, hipertenzija i povecana
osjetljivost na infekcije.

Nuspojave nadomjesne terapije kortikosteroidima
Vecina nuspojava kortikosteroida povezana je s dozom i trajanjem izloZenosti. Stoga je pri primjeni
kortikosteroida u nadomjesnoj terapiji manja vjerojatnost pojave nuspojava.

Kortikosteroidi mogu uzrokovati zastoj rasta u dojenackoj dobi, djetinjstvu i adolescenciji; to moze

biti nepovratno. Lijecenje treba ograniciti na najmanju dozu potrebnu za postizanje Zeljenog klinickog
odgovora, a kada je moguce smanjenje doze, ono treba biti postupno. Pretjerano poveéanje tjelesne tezine
uz smanjenu brzinu rasta ili drugi simptomi odnosno znakovi Cushingova sindroma ukazuju na
prekomjernu nadomjesnu terapiju glukokortikoidima. Dojencad zahtijeva Cesto pracenje te ih je potrebno
procjenjivati najmanje svaka 3 do 4 mjeseca radi pracenja rasta, krvnog tlaka i opceg stanja.

Mineralna gustoca kostiju moze biti narusSena u djece pri primjeni visih doza nadomjesnih steroida.
Potrebno je primijeniti najnizu odgovaraju¢u dozu steroida prema odgovoru pojedinog bolesnika. Svi
glukokortikoidi poveéavaju izlu¢ivanje kalcija i smanjuju brzinu remodeliranja kosti. Utvrdeno je da
bolesnici s adrenalnom insuficijencijom na dugotrajnoj nadomjesnoj terapiji glukokortikoidima imaju
smanjenu mineralnu gustoc¢u kostiju.

Bolesnike i/ili njegovatelje potrebno je upozoriti da su moguce potencijalno teske psihijatrijske
nuspojave; euforija, manija, psihoza s halucinacijama i delirij zabiljeZeni su u odraslih bolesnika pri
nadomjesnim dozama hidrokortizona (vidjeti dio 4.8). Simptomi se obic¢no javljaju unutar nekoliko dana
ili tjedana od pocetka lijeCenja. Rizici mogu biti poviseni pri visokim dozama/sistemskoj izloZenosti
(vidjeti

takoder dio 4.5), iako razine doze ne omogucuju predvidanje pocetka, vrste, tezine ili trajanja reakcija.
Vecina reakcija povlaci se nakon smanjenja doze ili prekida terapije, iako moze biti potrebno specifi¢no
lijeCenje. Bolesnike/njegovatelje treba potaknuti da potraze lije¢nicki savjet ako se razviju zabrinjavajuci
psihicki simptomi, osobito ako se sumnja na depresivno raspoloZenje ili suicidalne misli.
Bolesnici/njegovatelji takoder trebaju biti oprezni zbog mogucih psihijatrijskih poremecaja koji se mogu
pojaviti tijekom ili neposredno nakon postupnog smanjivanja doze/prekida primjene sistemskih steroida,
iako su takve reakcije prijavljene rijetko.

Zabiljezeni su rijetki slucajevi anafilakti¢kih reakcija u bolesnika koji su primali kortikosteroide, osobito
kada bolesnik ima u anamnezi alergiju na lijekove.

Poremecaji vida

Pri sistemskoj i topikalnoj primjeni kortikosteroida mogu biti prijavljeni poremecaji vida. Ako se u
bolesnika pojave simptomi poput zamucenog vida ili drugi poremecaji vida, potrebno je razmotriti
upucivanje oftalmologu radi procjene mogucih uzroka, koji mogu ukljucivati kataraktu, glaukom ili
rijetke bolesti poput centralne serozne korioretinopatije (CSCR), koje su prijavljene nakon primjene
sistemskih i lokalnih kortikosteroida.

Ubrzano spolno sazrijevanje

Adolescenti s kongenitalnom adrenalnom hiperplazijom mogu pokazivati ubrzano spolno sazrijevanje.
Bolesnike je potrebno pazljivo pratiti; ako su prisutni znakovi ranog puberteta ili ubrzanog spolnog
sazrijevanja, potrebno je razmotriti povecanje doze. Preporucuje se pazljivo i redovito pracenje
adolescenata uz prilagodbu doze prema odgovoru pojedinog bolesnika.
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Funkcija Stitnjace
Bolesnike s adrenalnom insuficijencijom potrebno je pratiti zbog poremecaja funkcije S$titnjace jer i
hipotireoza i hipertireoza mogu znac¢ajno utjecati na izlozenost primijenjenog hidrokortizona.

Tireotoksi¢na periodi¢na paraliza (TPP) moze se javiti u bolesnika s hipertireozom i hipokalemijom
izazvanom hidrokortizonom. Na TPP treba posumnjati u bolesnika lije¢enih hidrokortizonom koji
pokazuju znakove ili simptome miSi¢ne slabosti, osobito u bolesnika s hipertireozom. Ako se posumnja
na TPP, potrebno je odmah pratiti razinu kalija u krvi i lijeéiti stanje na odgovarajuci nacin kako bi se
osigurala uspostava normalnih vrijednosti kalija u krvi.

Laktoza
Bolesnici s rijetkim nasljednim poremecajima nepodnoSenja galaktoze, potpunim nedostatkom laktaze ili
malapsorpcijom glukoze-galaktoze ne smiju uzimati ovaj lijek.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Hidrokortizon se metabolizira putem citokroma P450 3A4 (CYP3A4). Istodobna primjena lijekova koji
inhibiraju ili induciraju CYP3A4 moze stoga dovesti do neZeljenih promjena serumskih koncentracija
lijeka Cortovex, uz rizik od nuspojava, osobito adrenalne krize. Potreba za prilagodbom doze pri primjeni
takvih lijekova moze se ocekivati te bolesnike treba pazljivo pratiti.

Lijekovi koji induciraju CYP3A4 i mogu zahtijevati povecanje doze lijeka Cortovex ukljucuju, ali nisu
ograniceni na:

e antiepileptike: fenitoin, karbamazepin i okskarbazepin

e antibiotike: rifampicin i rifabutin

e Dbarbiturate, ukljucujuci fenobarbital i primidon

e antiretrovirusne lijekove: efavirenz i nevirapin

Lijekovi/tvari koji inhibiraju CYP3A4 i mogu zahtijevati smanjenje doze lijeka Cortovex ukljucuju, ali
nisu ograniceni na:

antimikotike: itrakonazol, posakonazol, vorikonazol

antibiotike: eritromicin i klaritromicin

antiretrovirusne lijekove: ritonavir

sok od grejpa

sladi¢

4.6  Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Nadomjesna terapija hidrokortizonom se moze primjenjivati tijekom trudnoce. Sposobnost
kortikosteroida da prolaze kroz placentu razlikuje se medu pojedinim vrstama kortikosteroida, medutim
hidrokortizon lako prolazi kroz placentu. Ispitivanja na Zivotinjama pokazala su reproduktivnu toksi¢nost
kortikosteroida (vidjeti dio 5.3).

Dojenje
Nadomjesna terapija hidrokortizonom se moze primjenjivati tijekom dojenja.
Plodnost
Nema dostupnih podataka o moguéim ucincima lijeka Cortovex na plodnost.
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4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
Cortovex ne utjece ili zanemarivo utjeCe na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima.
4.8 Nuspojave

Sljede¢e nuspojave prijavljene su u znanstvenoj literaturi u odraslih bolesnika za druge lijekove koji
sadrze hidrokortizon kada su primjenjivani kao nadomjesna terapija adrenalne insuficijencije.

Za procjenu ucestalosti nuspojava koriste se sljedece kategorije ucestalosti:

vrlo Cesto (>1/10)

¢esto (>1/100 do <1/10)

manje ¢esto (>1/1 000 do <1/100)

rijetko (>1/10 000 do <1/1 000)

vrlo rijetko (<1/10 000)

nepoznato (ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka)

Klasifikacija Ucdestalost | Nuspojave
organskih sustava

Psihijatrijski poremecaji | nepoznato psihoza s halucinacijom i delirijem, manija i euforija

Poremecaji probavnog | nepoznato gastritis, mu¢nina
sustava

Poremecaji bubrega i | nepoznato hipokalijemijska alkaloza
mokraénog sustava

U povijesnim kohortama odraslih bolesnika lijecenih od djetinjstva zbog kongenitalne adrenalne
hiperplazije utvrdena je smanjena mineralna gustoc¢a kostiju, poveé¢ana ucestalost prijeloma te usporenje
rasta (vidjeti dio 4.4), no nije jasno jesu li ti nalazi povezani s terapijom hidrokortizonom pri primjeni
sadas$njih nadomjesnih rezimima lijecenja.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vaZzno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da prijave
svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u Dodatku V.

4.9 Predoziranje

Prijave akutne toksi¢nosti i/ili smrtnih ishoda nakon predoziranja hidrokortizonom su rijetke. Nema
dostupnog antidota. LijeCenje vjerojatno nije potrebno kod reakcija uzrokovanih kroni¢nim
predoziranjem, osim ako bolesnik nema stanje koje ga ¢ini neuobicajeno osjetljivim na Stetne uéinke
hidrokortizona. U tom slucaju prema potrebi treba provesti simptomatsko lijeenje.

Bioloski poluvijek hidrokortizona iznosi priblizno 100 minuta.
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: glukokortikoidi, ATK oznaka: HO2AB09
Mehanizam djelovanja

Hidrokortizon je glukokortikoid. Glukokortikoidi su adrenokortikalni steroidi, prirodnog ili sintetskog
podrijetla, koji se lako apsorbiraju iz probavnog sustava.

Farmakodinamicki uéinci

Smatra se da je hidrokortizon glavni kortikosteroid koji Iuci kora nadbubrezne zlijezde. Prirodno prisutni
glukokortikoidi (hidrokortizon i kortizon), koji takoder imaju svojstva zadrzavanja soli, primjenjuju se
kao nadomjesna terapija u stanjima adrenokortikalne insuficijencije. Takoder se primjenjuju zbog
snaznog protuupalnog ucinka u poremecajima brojnih organskih sustava. Glukokortikoidi uzrokuju
izrazene i raznolike metaboli¢ke ucinke. Osim toga, mijenjaju imunoloski odgovor organizma na razlicite
podrazaje.

Cushingov prag doze za odrasle iznosi 30 do 40 mg hidrokortizona na dan.

Uz bioloski poluvijek dulji od 8 do 12 sati, hidrokortizon se ubraja medu kratkodjelujuce glukokortikoide;
zbog kratkog trajanja djelovanja hidrokortizon ne dovodi do nakupljanja pri kontinuiranoj svakodnevnoj
primjeni.

5.2 Farmakokineticka svojstva

Apsorpcija i distribucija

Nakon primjene hidrokortizona nataste, maksimalne serumske koncentracije postizu se unutar 1 sata, a

serumski poluvijek iznosi priblizno 1,5 sat. Ako se uzima uz obrok, apsorpcija je odgodena, ali nije
smanjena.

Vezanje na proteine ovisno je o dozi; u nizem rasponu doza vise od 90% hidrokortizona vezano je na
proteine, uglavnom na transkortin, a u manjoj mjeri na albumin.

Biotransformacija i eliminacija

Hidrokortizon se primarno metabolizira u jetri; metaboliti (tetrahidro, 6-hidroksi, 11-keto i 20-hidroksi
spojevi) hormonski su neaktivni te se izlu¢uju bubrezima u obliku glukuronida (priblizno 90%
primijenjene doze unutar 48 sati).

Posebne populacije

Ostecenje funkcije bubrega

Samo se vrlo mala koli¢ina kortizola izluuje nepromijenjena urinom (<0,5% dnevne produkcije), Sto
znaci da se kortizol u potpunosti eliminira metabolizmom. Buduéi da tesko oStec¢enje funkcije bubrega
moze utjecati na lijekove koji se u potpunosti eliminiraju metabolizmom, moZze biti potrebno prilagoditi
dozu, vidjeti dio 4.2.

Ostecenje funkcije jetre

Nisu provedena ispitivanja u bolesnika s oSte¢enjem funkcije jetre, medutim podaci iz literature za
hidrokortizon upuéuju na to da nije potrebno prilagodavati dozu kod blagog do umjerenog oStecenja
funkcije jetre. U slucaju teskog ostecenja funkcije jetre smanjuje se funkcionalna masa jetre, a time i
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kapacitet metaboliziranja hidrokortizona. To moze zahtijevati individualnu prilagodbu doze, vidjeti dio

4.2.

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene

Primjena kortikosteroida tijekom graviditeta u zivotinja moze dovesti do abnormalnosti fetalnog razvoja,

ukljucujuéi rascjep nepca, intrauterini zastoj rasta i utjecaj na rast i razvoj mozga.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomo¢énih tvari

laktoza _h_idrat

magnezijev stearat

kukuruzni skrob

6.2 Inkompatibilnosti

Nije poznato.

6.3 Rok valjanosti

48 mjeseci

6.4 Posebne mjere pri cuvanju lijeka
Ovaj lijek ne zahtijeva posebne uvjete Cuvanja.
6.5 Vrsta i sadrZaj spremnika
Bijeli neprozirni PVC-PVDC/AI blister.
Velicine pakiranja:

10 mg: 20, 30, 50, 100 tableta
20 mg: 20, 30, 50, 100 tableta

Na trziStu se ne moraju nalaziti sve veli¢ine pakiranja.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje

Nema posebnih zahtjeva za zbrinjavanje.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Makpharm d.o.0.
Trnjanska cesta 37/1, 10 000 Zagreb, Hrvatska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

HALMED
25 - 08 - 2026
ODOBRENO




Cortovex 10 mg tablete: HR-H-007814051
Cortovex 20 mg tablete: HR-H-387096749

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA
Datum prvog odobrenja: 14.05.2026.

Datum obnove odobrenja: /

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

15.07.2026.
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