הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  
 תאריך:       5.12.2012
שם תכשיר באנגלית:      Creon 10000, Creon 25000
מספר רישום:, 11975.29972 10348.28837
שם בעל הרישום:  פריגו ישראל סוכנויות בע"מ

השינויים בעלון מסומנים על רקע צהוב
בעלון לרופא:
	 פרטים על השינוי/ים המבוקש/ים

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	Posology and method of administration
	It is recommended to take the enzymes during or immediately after the meals.
The capsules should be swallowed intact, without crushing or chewing, with enough fluid during or after each meal or snack. When swallowing of capsules is difficult (e.g. small children or elderly patients), the capsules may be carefully opened and the minimicrospheres added to soft food [pH < 5.5] that does not require chewing or taken with liquid [pH < 5.5].  
Any mixture of the minimicrospheres with food or liquids should be used immediately and should not be stored.


	It is recommended to take the enzymes during or immediately after  each meal or snack.
The capsules should be swallowed intact, without crushing or chewing, with enough fluid during or after each meal or snack. When swallowing of capsules is difficult (e.g. small children or elderly patients), the capsules may be carefully opened and the minimicrospheres added to   acidic soft food [pH < 5.5] that does not require chewing or taken with acidic liquid [pH < 5.5].  This could be apple sauce or yogurt or fruit juice with a pH less than 5.5, e.g. apple, orange or pineapple juice. This mixture should not be stored. Crushing and chewing of the minimicrospheres or mixing with food or fluid with a pH greater than 5.5 can disrupt the protective enteric coating. This can result in early release of enzymes in the oral cavity and may lead to reduced efficacy and irritation of the mucous membranes.

Care should be taken that no product is retained in the mouth.


	Special warnings and precautions for use
	Case control studies did not reveal evidence for an association between Creon and the appearance of fibrosing colonopathy.
	

	Undesirable effects
	In clinical trials, more than 600 patients with pancreatic exocrine insufficiency, due to cystic fibrosis, chronic pancreatitis or pancreatic surgery, were exposed to Creon.
Multiple clinical trials were conducted in other patient populations: HIV, acute pancreatitis, diabetes mellitus. No additional adverse reactions were identified compared to the above 3 patient groups.


	In clinical trials, more than  900 patients were exposed to Creon.
Frequency not known: Strictures of the ileo-caecum and large bowel (fibrosing colonopathy)
Strictures of the ileo-caecum and large bowel (fibrosing colonopathy) have been reported in patients with cystic fibrosis taking high doses of pancreatin preparations, see section 4.4 Special warnings and precautions for use.



	Pharmacological properties
	Clinical efficacy:

Overall 23 studies investigating the efficacy of Creon in patients with pancreatic exocrine insufficiency have been conducted. Seven of these were either placebo or baseline controlled studies performed in patients with cystic fibrosis, chronic pancreatitis or post-surgical conditions.

In all performed studies, irrespective of etiology, marked improvement was also shown in disease specific symptomatology (e.g. stool frequency, stool consistency, flatulence and abdominal pain).

Paediatric population:

In cystic fibrosis (CF) the efficacy of Creon over placebo was demonstrated in three placebo-controlled studies, performed in paediatric and young adult CF patients and in one baseline-controlled study in infants. Overall, 118 patients were investigated in these trials. The data indicate that there is no difference in effect as measured by CFA due to the age of subjects.


	Clinical efficacy:

Overall  30 studies investigating the efficacy of Creon in patients with pancreatic exocrine insufficiency have been conducted. Ten of these were either placebo or baseline controlled studies performed in patients with cystic fibrosis, chronic pancreatitis or post-surgical conditions.

The coefficient of fat absorption determines the percentage of fat that is absorbed into the body taking into account fat intake and fecal fat excretion. In the placebo-controlled PEI studies, the mean CFA (%) was higher with Creon treatment (83.0%) as compared to placebo (62.6%). In all studies, irrespective of the design, the mean CFA (%) at the end of the treatment period with Creon was similar to the mean CFA values for Creon in the placebo-controlled studies.
In all performed studies, irrespective of etiology,  an improvement was also shown in disease specific symptomatology (stool frequency, stool consistency, flatulence ).
Paediatric population:

In cystic fibrosis (CF) the efficacy of Creon was demonstrated in  288 paediatric patients covering an age range from newborns to adolescents. In all studies, the mean end-of-treatment CFA values exceeded 80% on Creon comparably in all paediatric age groups.



בעלון לצרכן:
	 פרטים על השינוי/ים המבוקש/ים

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	אין להשתמש בתרופה מבלי להיוועץ ברופא לפני התחלת הטיפול..
	אם הינך בהריון או מניקה.
	אם הינך בהריון  ( ניתן להשתמש בתרופה  בתקופת ההנקה).

	אזהרות
	Fibrosing colonopathy (הצרויות של המעי הגס) דווח בחולי סיסטיק פיברוזיס הנוטלים תכשירים המכילים מינונים גבוהים של פנקראטיו. תופעה זו לא נצפתה בשימוש עם קראון.
....יחד עם זאת, לא דווח על מקרים של העברת מחלה מזהמת הקשורה בשימוש באנזימי לבלב ממקור חזיר, בעוד שהם נמצאים בשימוש תרופתי מזה זמן רב. 
	Fibrosing colonopathy (הצרויות של המעי הגס) דווח בחולי סיסטיק פיברוזיס הנוטלים תכשירים המכילים מינונים גבוהים של פנקראטיו. 
....יחד עם זאת, לא דווח על מקרים של העברת מחלה מזהמת הקשורה בשימוש באנזימי לבלב ממקור חזיר, 

	תופעות לוואי
	
	במידה שהינך סובל/ת מכאבי בטן חמורים וממושכים או מתסמינים לא רגילים בבטן, עליך להתייעץ מיד עם הרופא.
(Fibrosing colonopathy) הצרויות של המעי הגס דווחו בחולי סיסטיק פיברוזיס הנוטלים תכשירים המכילים מינונים גבוהים של פנקראטין.
 מינונים גבוהים מאד של פנקראטין גרמו לעתים להמצאות רמות גבוהות מדי של חומצה אורית  בדם ובשתן.


	אופן השימוש
	 יש ליטול את התרופה בתחילת  הארוחה או מיד לאחריה לפי הוראות הרופא.  
כאשר יש קושי בבליעת הכמוסות בשלמותן, 
 ניתן לפתוח אותן בזהירות ולערבב את תכולתן 
 עם מזון רך או עם משקה , אך מבלי ללעוס.  
במקרה של ערבוב תכולת הכמוסות עם מזון או משקה, יש ליטול את התערובת מיד כדי שהציפוי הפנימי לא ימס.  
אין להחזיק את התרופה  בפה מעבר לזמן הדרוש לבליעתה.

	יש ליטול את התרופה  במהלך הארוחה או אכילת החטיף  או מיד לאחר הארוחה או אכילת החטיף.  
כאשר יש קושי בבליעת הכמוסות בשלמותן, ניתן לפתוח אותן בזהירות ולערבב את תכולתן עם מזון חומצי רך או עם משקה חומצי.  מזון חומצי רך יכול להיות לדוגמא יוגורט או רסק תפוחים.  משקה חומצי יכול להיות מיץ תפוחים, תפוזים או אננס.  במקרה של ערבוב תכולת הכמוסות עם מזון או משקה, יש ליטול את התערובת מיד, מבלי למעוך או ללעוס, כדי 
שהציפוי הפנימי לא ימס.  אין לשמור את 
התערובת.  ערבוב תכולת הכמוסות עם מזון או משקה לא חומצי עלול לגרום לגירוי בפה או 
לשנות את האופן שבו קראון פועל בגוף.
אין להחזיק את  הכמוסה השלמה
 או התערובת בפה מעבר לזמן הדרוש לבליעתה.


