RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Dexamethason Krka 20 mg tabletid

Dexamethason Krka 40 mg tabletid

2.  KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Dexamethason Krka 20 mg tabletid
Uks tablett sisaldab 20 mg deksametasooni.

Dexamethason Krka 40 mg tabletid
Uks tablett sisaldab 40 mg deksametasooni.

INN. Dexamethasonum

Teadaolevat toimet omav abiaine
Dexamethason Krka 20 mg tabletid
Uks tablett sisaldab 389,5 mg laktoosi (laktoosmonohiidraadina).

Dexamethason Krka 40 mg tabletid
Uks tablett sisaldab 779 mg laktoosi (laktoosmonohiidraadina).

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Tablett.

Dexamethason Krka 20 mg tabletid

Valged kuni peaaegu valged, immargused kaldservadega tabletid, mille iihel kiiljel on poolitusjoon ja
margistus "20" (paksus: 4...6 mm; 1abimd6t: 10,7...11,3 mm). Tableti saab jagada vdrdseteks
annusteks.

Dexamethason Krka 40 mg tabletid
Valged kuni peaaegu valged, ovaalsed tabletid, mille mélemal kiiljel on poolitusjoon (paksus:
6...8 mm; pikkus: 18,7...19,3 mm). Tableti saab jagada vdrdseteks annusteks.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Dermatoloogia
Pemphigus vulgaris.

Autoimmuunhiired/reumatoloogia
Miiosiit.

Hematoloogia
Immuuntrombotsiitopeenia tdiskasvanutel.



Onkoloogia

Metastaatiline seljaaju kompressioon.

Tsiitostaatikumide ning emetogeense keemiaravi pohjustatud oksendamise ennetamine ja ravi.
Stimptomaatilise hulgimiieloomi, dgeda liimfoblastleukeemia, Hodgkini liimfoomi ja mitte-Hodgkini
liimfoomi ravi kombinatsioonis teiste ravimitega.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Annustamine

Tihelepanu: tegemist on suureannuselise ravimpreparaadiga.
Dexamethason Krka’t on soovitatav kasutada kéige viiksemas efektiivses annuses.

Deksametasooni manustatakse tavaliselt annustes 0,5 mg kuni 10 mg 66pdevas sdltuvalt ravitavast
haigusest. Raskemate haigusseisundite korral vdivad olla vajalikud annused iile 10 mg 66péevas.
Annused tuleb tiitrida vastavaks patsiendi individuaalsele ravivastusele ja haiguse raskusele.
Korvaltoimete vihendamiseks tuleb kasutada kdige vdiksemat v3imalikku efektiivset annust.

Kui ei ole teisiti médiratud, kehtivad jirgmised annustamissoovitused:
Allpool mainitud annustamissoovitused on toodud ainult juhistena. Alg- ja 66paevased annused
tuleb alati méirata patsiendi individuaalse ravivastuse ja haiguse raskuse alusel.

- Pemphigus: algannus 300 mg kolme péeva jooksul, millele jirgneb annuse vihendamine
kliinilise vajaduse jérgi.

- Miiosiit: 40 mg 4 péeva jooksul tsiiklitena.

- Immuuntrombotsiitopeenia: 40 mg 4 pieva jooksul tsiiklitena.

- Metastaatiline seljaaju kompressioon: algannus ja ravi kestus sdltuvad pdhjusest ning
raskusastmest. Palliatiivseks raviks voib kasutada véga suuri annuseid — kuni 96 mg.
Optimaalseks annustamiseks ja tablettide arvu vihendamiseks vdib kasutada vidiksema annuse
tugevusega (4 mg ja 8 mg) ja suurema annuse tugevusega (20 mg ja 40 mg) tablettide
kombinatsioone.

- Tsiitostaatikumide ning emetogeense keemiaravi pohjustatud oksendamise ennetamine ja
ravi: 8...20 mg (iiks 20 mg tablett v3i pool 40 mg tabletti) enne keemiaravi, seejarel 4...16 mg
O0pdevas 2. ja 3. pdeval.

- Siimptomaatilise hulgimiieloomi, figeda liimfoblastilise leukeemia, Hodgkini liimfoomi ja
mitte-Hodgkini limfoomi ravi kombinatsioonis teiste ravimitega: tavaline annus on 40 mg
v3i 20 mg iiks kord d6péevas.

Annus ja manustamissagedus varieeruvad olenevalt raviskeemist ja kaasravimi(te)st. Deksametasooni

manustamisel peab jargima juhiseid, mis on deksametasooni manustamise kohta toodud kaasravimi(te)

ravimi omaduste kokkuvdt(te)tes. Vastasel korral tuleb jirgida kohalikke voi rahvusvahelisi
raviskeeme ja juhiseid. Ravimit madravad arstid peavad hoolikalt hindama, millist deksametasooni
annust kasutada, arvestades patsiendi seisundit ja haiguse staatust.

Neerukahjustus
Aktiivset hemodialiiiisi saavatel patsientidel v3ib esineda ravimi suurenenud kliirens dialtisaadi kaudu

ja seega vdib patsient vajada steroidi annuse kohandamist.

Maksakahjustus
Raske maksahaigusega patsientidel v3ib olla vajalik annuse kohandamine. Raske maksakahjustusega

patsientidel voivad deksametasooni bioloogilised toimed tugevneda selle aeglasema metabolismi
(plasma pikenenud poolvédrtusaeg) ja hiipoalbumineemia (vaba ravimi suurenenud sisaldus plasmas)
tottu, mis voib samuti pShjustada rohkem korvaltoimeid.

Eakad
Eakate patsientide ravi kavandamisel, eriti kui see on pikaajaline, tuleb arvestada kortikosteroidide




sagedaste korvaltoimete tdsisemaid tagajérgi eakatel (osteoporoos, suhkurtdbi, hiipertensioon,
immuunsuse ndrgenemine, psithholoogilised muutused). Sellistel patsientidel voivad deksametasooni
plasmakontsentratsioonid olla suuremad ja selle eritumine aeglasem kui noorematel patsientidel,
mistottu annust tuleb vastavalt vidhendada.

Lapsed

Deksametasooni eritumine on lastel ja tdiskasvanutel ligikaudu vordne, kui annust kohandatakse keha
pindala jargi. Annuse kavandamisel tuleb arvestada voimalikku mdju kasvule ja arengule ning
neerupealiste parssimise néhte.

Pikaajaline ravi
Mitme seisundi pikaajalisel gliikokortikoidravil tuleb pirast algset ravi minna deksametasoonilt iile
prednisoonile/prednisoloonile, et vihendada neerupealiste koore talitluse parssimist.

Ravi lopetamine

Pikaajalise gliikokortikoidide suurte annustega ravi dkilisel katkestamisel v3ib tekkida neerupealiste
koore dge puudulikkus. Seetdttu tuleb sellistel juhtudel glitkokortikoidide annnuseid jéark-jargult
vihendada ja ravi jark-jargult katkestada (vt 161k 4.4).

Manustamisviis

Seedetrakti drrituse vihendamiseks tuleb deksametasooni v&tta s60gi ajal voi parast sooki. Tuleb
viltida alkoholi v&i kofeiini sisaldavaid jooke.

Dexamethason Krka on saadaval 4 mg, 8§ mg, 20 mg ja 40 mg tablettidena. Tablette saab jagada
vordseteks annusteks ja see vOimaldab anda lisatugevusi 2 mg ja 10 mg ning muuta patsiendile tableti
allaneelamise kergemaks.

Kui ravi iilepéeviti ei ole vdimalik, v3ib tavaliselt kogu 66pdevase gliikokortikoidi annuse manustada
ithe hommikuse annusena; mdned patsiendid vajavad siiski glitkokortikoidi 66pédevase annuse jagamist
mitmeks liksikannuseks.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine v&i 15igus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

Stisteemne infektsioon, vélja arvatud juhul, kui rakendatakse spetsiifilist infektsioonivastast ravi.
Maohaavand voi kaksteistsGrmiksoole haavand.

Elusvaktsiinidega vaktsineerimine ravi ajal deksametasooni (ja teiste kortikosteroidide) suurte
terapeutiliste annustega on vastundidustatud viirusinfektsiooni voimaluse tdttu (vt 16igud 4.4 ja 4.5).

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinéud kasutamisel

Neerupealiste koore puudulikkus

Gliikokortikoidravi pdhjustatud neerupealiste koore puudulikkus voib sdltuvalt annusest ja ravi
kestusest piisida mitu kuud ning mdnel juhul iile aasta pérast ravi 1dpetamist. Deksametasooni annuse
ajutine suurendamine spetsiifilise fiiiisilise stressi tingimustes (trauma, operatsioon, siinnitus jne) v3ib
olla vajalik. Vdimaliku riski tottu stressiseisundite korral tuleb pikaajalist ravi saavatele patsientidele
teha kortikosteroidi ID. Isegi pikaajalise neerupealiste koore puudulikkuse juhtudel parast ravi
katkestamist v3ib flitisilise stressi olukordades olla vajalik gliikokortikoidide manustamine. Ravi t&ttu
tekkinud dgedat neerupealiste koore puudulikkust saab leevendada annuse aeglase vidhendamisega
kuni ravi kavandatud katkestamiseni.

Ravi deksametasooniga tuleb kasutada ainult iilimal ndidustusel ja vajadusel koos tdiendava suunatud

infektsioonivastase raviga jargmiste haiguste korral:

- dgedad viirusinfektsioonid (Herpes zoster, Herpes simplex, Varicella, herpeetiline keratiit);

- HBsAG-positiivne krooniline aktiivne hepatiit;

- ligikaudu 8 nidalat enne ja kuni 2 nédalat parast elusvaktsiinidega vaktsineerimist (vt 16igud 4.3
ja4d.s);

- siisteemsed miikoosid ja parasitoosid (nt nematoodid);
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- poliomiieliit;

- liimfadeniit parast BCG-ga vaktsineerimist;

- dgedad ja kroonilised bakteriaalsed infektsioonid;

- tuberkuloosi anamneesi korral (reaktivatsiooni risk) kasutage ainult tuberkulostaatilise kaitse
all;

- teadaolev vdi kahtlustatav strongiiloidiaas (iimarussi infestatsioon). Ravi glitkokortikoididega
v3ib pShjustada strongiiloidide hiiperinfektsiooni ja levikut koos ulatusliku larvide
migreerumisega.

Lisaks tohib ravi deksametasooniga kasutada ainult kindla naidustuse korral ja vajadusel koos
tdiendava spetsiifilise raviga jargmiste seisundite puhul:

- seedetrakti haavandid;

- raske osteoporoos (sest kortikosteroididel on negatiivne mdju kaltsiumi tasakaalule);

- halvasti ravile alluv kdrge vererdhk;

- halvasti ravile alluv suhkurtdbi;

- psiihhiaatrilised héired (sealhulgas anamneesis);

- suletudnurga glaukoom ja avatud nurga glaukoom;

- sarvkesta haavandid ja sarvkesta vigastused;

- raske stidamepuudulikkus.

Anafiilaktiline reaktsioon
Esineda v&ivad tdsised anafiilaktilised reaktsioonid.

Tendiniit
Tendiniidi ja kddluserebendi risk on suurenenud patsientidel, keda ravitakse samal ajal
gliikokortikoidide ja fluorokinoloonidega.

Myasthenia gravis
Varem olemasolev myasthenia gravis v3ib deksametasooni ravi alguses siiveneda.

Ndigemishdired

Kortikosteroidide siisteemsel ja paiksel kasutamisel vdib esineda ndgemishiireid. Kui patsiendil tekib
niagemise dhmastumine voi muid ndgemishéireid, tuleb kaalutleda patsiendi suunamist silmaarsti
juurde, et uurida vdimalikke pohjusi, mis v3ivad olla niiteks katarakt, glaukoom vdi harvikhaigused,
nditeks tsentraalne seroosne korioretinopaatia (central serous chorioretinopathy, CSCR), mida on
taheldatud kortikosteroidide siisteemsel ja paiksel kasutamisel.

Pikaajaline kortikosteroidide kasutamine v3ib pdhjustada tagumisi subkapsulaarseid katarakte,
glaukoomi koos ndgemisnérvi voimaliku kahjustusega ja suurendada seente voi viiruste pdhjustatud
sekundaarsete silmainfektsioonide riski.

Kortikosteroide tuleb kasutada ettevaatlikult okulaarse Herpes simplex’iga patsientidel v3imaliku
sarvkesta perforatsiooni tdttu.

Soole perforatsioon

Soole perforatsiooni riski tottu tohib deksametasooni kasutada ainult tungival ndidustusel ja sobiva
jélgimise all jargmiste seisundite korral:

- raske haavandiline koliit &hvardava perforatsiooniga;

- divertikuliit;

- enteroanastomoos (kohe pérast operatsiooni).

Peritoneaaldrritusndhud pirast seedetrakti perforatsiooni vdivad puududa neil patsientidel, kes saavad
suuri glitkokortikoidide annuseid.

Suhkurtobi
Insuliini v&i suukaudsete diabeediravimite suuremat vajadust tuleb arvestada deksametasooni
manustamisel diabeetikutele.



Kardiovaskulaarsed hdired

Ravi ajal deksametasooniga on vajalik regulaarne vererdhu jélgimine, eriti suurte annuste
manustamisel ja patsientidel, kelle kdrge vererdhk allub ravile halvasti. Seisundi siivenemise riski tottu
tuleb raske siidamepuudulikkusega patsiente hoolikalt jalgida.

Deksametasooni suurte annustega ravitud patsientidel vdib esineda bradiikardia.

Ettevaatus on vajalik kortikosteroidide kasutamisel patsientidel, kellel on hiljuti olnud
miiokardiinfarkt, sest on teatatud miiokardi rebendist.

Infektsioonid

Ravi deksametasooniga v3ib varjata olemasoleva vdi tekkiva infektsiooni siimptomeid, raskendades
sellega diagnoosimist. Deksametasooni isegi viikeste koguste pikaajaline kasutamine pdhjustab
infektsiooniriski suurenemist, isegi muidu mittepatogeensete mikroorganismide téttu (niinimetatud
oportunistlik infektsioon).

Vaktsineerimine
Vaktsineerimine inaktiveeritud vaktsiiniga on alati vdimalik. Siiski tuleb mirkida, et suuremad
kortikoidide annused vdivad mdjutada immuunreaktsiooni ja sellega inokulatsiooni edukust.

Pikaajalise ravi korral deksametasooniga soovitatakse regulaarset kontrolli arsti juures (sealhulgas
nagemise kontrolli kolmekuuliste intervallidega).

Metaboolsed hdired

Suurte annuste korral tuleb jdlgida piisavat kaltsiumi tarbimist ja naatriumi piiramist ning seerumi
kaaliumisisaldust. SSltuvalt ravi kestusest ja annustest vdib oodata negatiivset mdju kaltsiumi
ainevahetusele, mistdttu on soovitatav osteoporoosi profiilaktika. See kehtib eriti kaasnevate
riskitegurite korral, nagu perekondlik soodumus, kdrgem vanus, menopausijiargne iga, ebapiisav valgu
ja kaltsiumi tarbimine, tugev suitsetamine, iileméaérane alkoholi tarbimine ning ebapiisav fiiiisiline
koormus. Ennetamine sisaldab piisavat kaltsiumi ja D-vitamiini tarvitamist ning fuiiisilist aktiivsust.
Olemasoleva osteoporoosi korral tuleb kaaluda tdiendavat meditsiinilist ravi.

Kortikosteroide tuleb kasutada ettevaatlikult migreeniga patsientidel, sest kortikosteroidid vdivad
pOhjustada vedelikupeetust.

Psiihholoogilised muutused

Psiihholoogilised muutused manifesteeruvad erinevate vormidena, millest kdige sagedasem on
eufooria. Samuti vdivad tekkida depressioon, psiihhootilised reaktsioonid ja enesetapukalduvused.
Need haigused vdivad olla tdsised. Tavaliselt need algavad paari pdeva voi nddala jooksul pdrast ravi
algust. Need esinevad tdendolisemalt suurte annuste korral. Annuse vihendamisel voi ravi [dpetamisel
enamik neist probleemidest kaob. Siiski vdivad need probleemide esinemisel ravi nduda. Vihestel
juhtudel on vaimse tervise probleemid tekkinud annuste vdhendamisel vdi ravi Iopetamisel.

Ajuturse voi suurenenud koljusisene rohk
Kortikosteroide ei tohi kasutada peavigastuse korral, sest tdendoliselt ei ole neist kasu vdi vdivad nad
olla kahjulikud.

Tuumori liftisi siindroom

Turuletulekujdrgselt on vereloome kasvajatega patsientidel parast deksametasooni kasutamist iiksi voi
koos teiste kemoterapeutikumidega teatatud tuumori liitisi siindroomist (TLS). TLSi korge riskiga
patsiente (nt kdrge proliferatsiooni kiirus, suur tuumor ja korge tundlikkus tsiitotoksiliste ainete
suhtes) tuleb hoolikalt jélgida ja vajadusel rakendada ettevaatusabindusid.

Ravi lopetamine

Gliikokortikoidi annuseid tuleb vihendada jérk-jargult.

Pikaajalise gliikokortikoidide manustamise katkestamisel voi 13petamisel tuleb arvestada jargmisi

riske:

- foonhaiguse dgenemine voi retsidiiv, dge neerupealiste puudulikkus, kortikosteroidide
drajatustindroom (drajitusiindroom voib holmata palavikku, lihas- ja liigesevalu, nina
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limaskesta pdletikku (riniit), kehakaalu kaotust, nahastigelust ja silmapdletikku (konjunktiviit));
- teatud viirushaigused (tuulerduged, leetrid) voivad glitkokortikoididega ravitud patsientidel olla
viga rasked;
- eriti suur risk esineb lastel ja immuunkomprimeeritud inimestel, kes ei ole varem tuulerdugeid
voi leetreid pdodenud. Kui need inimesed puutuvad ravi ajal deksametasooniga kokku
inimestega, kellel on leetrid vdi tuulerduged, tuleb vajadusel kasutada ennetavaid meetmeid.

Muu

Pérast siisteemsete kortikosteroidide manustamist on teatatud feokromotsiitoomist pdhjustatud kriisist,
mis voib olla fataalne. Kortikosteroide tohib manustada kahtlustatava voi teadaoleva
feokromotsiitoomiga patsientidele ainult pérast asjakohast riski/kasu hindamist.

Lapsed
Kortikosteroidid pdhjustavad annusest sltuvat kasvupeetust imiku-, lapse- ja noorukieas, sest

kortikosteroidid voivad pohjustada varast epifiiiiside sulgumist, mis vdib olla pd6rdumatu. Seetdttu
peab lastel pikaajalise ravi korral deksametasooniga olema kindel ndidustus ja nende kasvukiirust
tuleb regulaarselt kontrollida.

Olemasolevate andmete pdhjal vdivad enneaegsetel kroonilise kopsuhaigusega lastel pérast varast
manustamist (< 96 tundi) algannusega 0,25 mg/kg kaks korda 66pédevas pikaajalisel manustamisel
tekkida neuroloogilised korvaltoimed.

Eakad

Stisteemsete kortikosteroidide kdrvaltoimetel vdivad olla tdsised tagajérjed, eriti vanemas eas,
peamiselt osteoporoos, hiipertensioon, hiipokaleemia, suhkurtdbi, tundlikkus infektsioonide suhtes ja
naha atroofia. Eluohtlike reaktsioonide viltimiseks on vajalik tihelepanelik kliiniline jdlgimine.

Mgju diagnostilistele testidele
Gliikokortikoidid vdivad alla suruda nahareaktsiooni allergiatestidele. Samuti vdivad need mgjutada
bakteriaalsete infektsioonide nitrosinise tetrasooli testi ja pShjustada valenegatiivseid tulemusi.

Mairkus dopingu kohta
Dopingutestide tegemine deksametasooni votmise ajal vdib anda positiivseid tulemusi.

Dexamethason Krka sisaldab laktoosi. Harvaesineva pariliku galaktoositalumatusega, tdieliku
laktaasipuudulikkusega vdi glitkoos-galaktoosi malabsorptsiooniga patsiendid ei tohi seda ravimit
votta.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Enne Dexamethason Krka kasutamist kombinatsioonis mis tahes muu ravimiga tuleb tutvuda selle
ravimi omaduste kokkuvdttega.

Farmakodiinaamilised koostoimed

MSPV A-sid v&tvaid patsiente tuleb jalgida, sest MSPV A-d véivad suurendada maohaavandite
esinemissagedust ja/vdi raskust. Atsetiiiilsalitsiiiilhapet tuleb koos kortikosteroididega kasutada
ettevaatlikult hiipoprotrombineemia korral.

Kortikosteroidid suurendavad salitsiilaatide renaalset kliirensit. Seetdttu tuleb parast ravi Idpetamist
steroididega salitsiilaatide annuseid vihendada. Steroidide drajdtmine v3ib pdhjustada salitsiilaatide
intoksikatsiooni salitsiilaatide kontsentratsiooni suurenemise tottu seerumis.

Kortikosteroidid ndrgendavad diabeediravimite, nagu insuliin, sulfoniiiiluurea ja metformiin, toimet.
Mbnikord vdivad tekkida hiipergliikeemia ja diabeetiline ketoatsidoos.
Seetdttu tuleb ravi alguses teha diabeetikutele sagedamini vere- ja uriinianaliiiise.

Atsetasoolamiidi, lingudiureetikumide, tiasiiddiureetikumide, kaliureetikumide, amfoteritsiin B
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stistide, (gliikkomineralo)-kortikosteroidide, tetrakosaktiidi ja lahtistite hiipokaleemiline toime
tugevneb. Hiipokaleemia soodustab siidameariitmiate, eriti forsade de pointes’i tekkimist ja suurendab
siidamegliikosiidide toksilisust. Enne kortikosteroidravi alustamist tuleb hiipokaleemia korrigeerida ja
patsiente elektroliiiitide osas ja elektrokardiograafiliselt kliiniliselt jdlgida. Lisaks on teateid
haigusjuhtudest, mille korral amfoteritsiin B ja hiidrokortisooni samaaegne kasutamine pShjustas
siidame laienemist ning stidamepuudulikkust.

Haavandiravimid: karbenoksoloon suurendab hiipokaleemia riski.

Klorokviin, hiidroksiiklorokviin ja meflokviin: miiopaatiate ja kardiomiiopaatiate suurenenud risk.

Samaaegne AKE inhibiitorite manustamine suurendab verehdirete riski.
Kortikosteroidid vdivad mdjutada hiipertensiooniravimite vererdhku alandavat toimet. Ravi ajal
deksametasooniga voib olla vajalik hiipertensiooniravi annuse kohandamine.

Talidomiid: talidomiidi samaaegsel manustamisel tuleb olla viga ettevaatlik, sest on teatatud
epidermise toksilise nekroliitisi juhtudest.

Ravi ajal deksametasooniga vdib vaktsineerimiste mdju olla ndrgem.

Elusvaktsiinidega vaktsineerimine ravi ajal deksametasooni (ja teiste kortikosteroidide) suurte
terapeutiliste annustega on vastundidustatud viirusinfektsiooni véimaluse tdttu. Sel juhul tuleb
vaktsineerimine edasi liikata kuni on mé6dunud vihemalt 3 kuud ravi lopetamisest
kortikosteroididega. Suurte terapeutiliste annustega kortikosteroidravi ajal on teised immuniseerimise
tiitibid neuroloogiliste tiisistuste riski ja ka seepérast vihenenud v3i puuduva antikehade tiitri tSusu
(vorreldes oodatavate védrtustega) tottu ohtlikud. SeetSttu voib kaitsev toime olla ndrgem. Siiski voib
immuniseerida patsiente, kes on saanud lokaalselt (parenteraalselt) lithikese aja jooksul (alla 2 nddala)
kortikosteroide vdiksemates annustes.

Koliinesteraasi inhibiitorid: koliinesteraaasi inhibiitorite ja kortikosteroidide samaaegne kasutamine
vOib pohjustada myasthenia gravis’ega patsientidel t3sist lihasndrkust. Vdimaluse korral tuleb ravi
koliinesteraasi inhibiitoritega katkestada vihemalt 24 tundi enne kortikosteroidravi algust.

Tendiniidi ja kddluserebendi risk on suurenenud patsientidel, keda ravitakse samal ajal
gliikokortikoidide ja fluorokinoloonidega.

Samaaegne ravi koos CYP3A inhibiitoritega, sealhulgas kobitsistaati sisaldavate ravimitega,
eeldatavalt suurendab siisteemsete kdrvaltoimete riski. Nende ravimite kombinatsiooni tuleb viltida,
viélja arvatud juhul, kui ravist saadav kasu iiletab kortikosteroidide siisteemsete korvaltoimete
suurenenud riski. Nende ravimite kooskasutamise korral peab patsiente jdlgima kortikosteroidide
slisteemsete toimete suhtes.

Farmakokineetilised koostoimed

Teiste ravimite mdju deksametasoonile

Deksametasoon metaboliseeritakse tsiitokroom P450 3A4 (CYP3A4) poolt.

Deksametasooni manustamine koos CYP3 A4 indutseerijatega, nagu efedriin, barbituraadid, rifabutiin,
rifampitsiin, feniitoiin ja karbamasepiin, v3ib pdhjustada deksametasooni plasmakontsentratsiooni
vihenemist, mistdttu annust tuleb suurendada.

Aminoglutetimiid v3ib kiirendada deksametasooni vihenemist ja vdhendada selle efektiivsust.
Vajaduse korral tuleb deksametasooni annust kohandada.

Sapphapete vaigud, nagu kolestiiramiin, vdivad vihendada deksametasooni imendumist.

Paikselt manustatud seedetraktiravimid, antatsiidid, aktiivsiisi: gliikokortikoidide imendumise
viahenemist on kirjeldatud manustamisel koos prednisolooni ja deksametasooniga. Seetdttu tuleb
glilkokortikoidide manustamisel paikselt manustatavate seedetrakti ravimite, antatsiidide, aktiivsde
kasutamine edasi liikata (intervalliga vihemalt kaks tundi).

Deksametasooni koosmanustamine CYP3 A4 inhibiitoritega, nagu asoolsed seenevastased ravimid (nt
ketokonasool, itrakonasool), HIV-i proteaasi inhibiitorid (nt ritonaviir) ja makroliidsed
antibiootikumid (nt ertitromiitsiin), vdib pShjustada deksametasooni suurenenud
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plasmakontsentratsiooni ja vdhenenud kliirensit. Vajaduse korral tuleb deksametasooni annust
viahendada.

Ketokonasool voib mitte ainult suurendada deksametasooni plasmakontsentratsiooni CYP3A4
inhibeerides, vaid pérssida ka neerupealiste poolt kortikosteroidide siinteesimist ja pdhjustada
kortikosteroidravi 16petamisel neerupealiste puudulikkust.

Ostrogeenid, sealhulgas suukaudsed kontratseptiivid, vdivad inhibeerida teatud kortikosteroidide
ainevahetust ja sellega nende toimet tugevdada.

Deksametasooni mdju teistele ravimitele

Deksametasoon on mdddukas CYP3A4 indutseerija. Deksametasooni manustamine koos CYP3A4
poolt metaboliseeritavate ainetega vdib viia nende ainete suurenenud kliirensi ja vihenenud
plasmakontsentratsioonideni.

Tuberkulostaatikumid: samaaegsel kasutamisel prednisolooniga tdheldati isoniasiidi
plasmakontsentratsiooni vihenemist. Isoniasiidi v&tvaid patsiente tuleb tidhelepanelikult jilgida.
Tsiiklosporiin: tsiiklosporiini ja kortikosteroidide samaaegne manustamine v3ib viia mdlema ravimi
toime tugevnemisele. Esineb tserebraalsete krambihoogude suurenenud risk.

Prasikvanteel: prasikvanteeli vihenenud plasmakontsentratsioon pShjustab ravi ebadnnestumise riski
deksametasooni suurenenud hepaatilise metabolismi tottu.

Suukaudsed antikoagulandid (kumariin): samaaegne kortikosteroidravi vdib kas tugevdada voi
ndrgendada suukaudsete antikoagulantide toimet. Suurte annuste voi iile 10 pieva kestva ravi korral
esineb kortikosteroidravile omane verejooksurisk (seedetrakti limaskest, veresoonte haprus). Patsiente,
kes kasutavad kortikosteroide kombinatsioonis suukaudsete antikoagulantidega, tuleb tihelepanelikult
jélgida (kontroll 8. pdeval, seejdrel iga 2 nadala jérel ravi ajal ja parast ravi).

Atropiin ja teised antikolinergilised ained: manustamisel koos deksametasooniga vdib tdheldada
silmasisese rdhu tousu.

Mittedepolariseerivad lihasrelaksandid: lihaseid 136gastav toime vdib kesta kauem.

Somatotropiin: kasvuhormooni toime voib norgeneda.

Protireliin: protireliini manustamisel vdib tdheldada TSH véiksemat tdusu.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Deksametasoon labib platsentat. Kortikosteroidide manustamine tiinetele loomadele vdib pShjustada
loote arenguhdireid, sealhulgas suulaeldhet, emakasisest kasvupeetust ja mdju aju kasvule ning
arengule. Puuduvad téendid, et kortikosteroidid pShjustaksid inimesel selliste kaasasiindinud
kdrvalekallete, nagu suulae-/huuleldhe sageduse suurenemist (vt 18ik 5.3). Pikaajaline voi korduv
kortikosteroidravi raseduse ajal suurendab iisasisese kasvupeetuse riski. Vastsiindinutel, kes on
prenataalses perioodis kokku puutunud kortikosteroididega, esineb neerupealiste puudulikkuse
suurenenud risk, mis normaalsetes tingimustes viheneb pérast siindi iseenesest ja on harva kliiniliselt
oluline. Deksametasooni vdib raseduse ajal ja eriti esimesel trimestril kasutada ainult siis, kui selle
kasu tiletab voimalikke riske emale ja lapsele.

Imetamine

Gliikokortikoidid erituvad rinnapiima. Andmed deksametasooni eritumisest rinnapiima on puudulikud.
Riski vastsiindinutele/imikutele ei saa vélistada. Imikutel, kelle emad vdtavad suuri siisteemseid
kortikosteroidide annuseid pikemate perioodide jooksul, vdib esineda neerupealiste teatud
puudulikkus.

Rinnaga toitmise katkestamine vdi ravi katkestamine/jatkamine deksametasooniga tuleb otsustada,
arvestades imetamise kasu lapsele ja deksametasooni ravi kasu naisele.

Fertiilsus
Deksametasoon vihendab testosterooni biosiinteesi ja endogeense AKTH sekretsiooni, millel on mdju

spermatogeneesile ja munasarjatsiiklile.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele



Toime kohta autojuhtimisele ja masinate kasutamise vdimele ei ole uuringuid I&bi viidud.
Deksametasoon voib pShjustada segasusseisundit, hallutsinatsioone, pearinglust, uimasust, kurnatust,
siinkoopi ja ndgemise hiagustumist (vt 18ik 4.8). Sellisel juhul tuleb patsientidele 6elda, et nad ravi ajal
deksametasooniga ei juhiks autot, kasutaks masinaid ega sooritaks ohtlikke tegevusi.

4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Oodatavate korvaltoimete esinemissagedus korreleerub ravimi suhtelise tugevuse, annuse,
manustamise aja ja ravi kestusega. Annustamissoovituste jargimisel ja patsientide tdhelepanelikul
jélgimisel on kdrvaltoimete risk lithiajalise ravi korral véike.

Liihiajalise deksametasooni ravi (pdevad/nddalad) tavapéraste korvaltoimete hulka kuuluvad
kehakaalu tdus, psiihholoogilised hiired, glitkoositalumatus ja m66duv neerupealiste koore
puudulikkus. Pikaajaline deksametasooni ravi (kuud/aastad) pdhjustab tavaliselt tsentraalset
rasvumust, naha haprust, lihasatroofiat, osteoporoosi, kasvupeetust ja pikaajalist neerupealiste
puudulikkust. (vt ka 18ik 4.4 , Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel®).

Korvaltoimete loetelu tabelina

Teadmata
Infektsioonid ja Suurenenud tundlikkus (latentsete) infektsioonide* suhtes vdi nende
infestatsioonid dgenemine (sealhulgas septitseemia, tuberkuloos, silmainfektsioonid,

tuulerduged, leetrid, seen- ja viirusinfektsioonid) koos kliiniliste
siimptomite maskeerumisega, oportunistlikud infektsioonid

Vere ja liimfisiisteemi hdired Leukotsiitoos, liimfopeenia, eosinopeenia, poliitsiiteemia,

koagulatsioonihdired
Immuunsiisteemi hiired Ulitundlikkusreaktsioonid, sealhulgas anafiilaksia,
immunosupressioon (vt ka ,.Infektsioonid ja parasitaarsed haigused®)
Endokriinstisteemi héired Hiipotalamuse-hiipofiitisi-neerupealiste telje supressioon ja Cushingi

siindroomi indutseerimine (tiitipilised stimptomid: tdiskuunégu,
pletoora, kehatiive rasvumine), sekundaarne neerupealiste ja
hiipofiiiisi puudulikkus* (eriti stressi korral, nagu trauma vai
operatsioon), kasvu pidurdumine imiku-, lapse- ja noorukieas,
ebaregulaarne menstruatsioon ja amenorrda, hirsutism

Ainevahetus- ja toitumishédired | Kehakaalu tGus, negatiivne valgu ja kaltsiumi tasakaal*, suurenenud
s00giisu, naatriumi- ja veepeetus*, kaaliumikaotus* (ettevaatust:
riitmihdired), hiipokaleemiline alkaloos, latentse suhkurtdve
manifesteerumine, siisivesikute taluvuse hiire koos vajadusega
diabeedivastase ravi suuremate annuste jirele*,
hiiperkolesteroleemia, hiipertrigliitserideemia

Psiihhiaatrilised hiired* Psiihholoogiline sdltuvus, depressioon, unetus, skisofreenia
siivenemine, vaimuhaigus eufooriast kuni véljendunud psiithhoosini
Nérvisiisteemi hdired Suurenenud koljusisene rdhk koos papilli 6deemiga lastel

(pseudotumor cerebri), mis tavaliselt jargneb ravi I6petamisele;
latentse epilepsia manifesteerumine, sagenenud krambihood
viljendunud epilepsia korral, vertiigo, peavalu

Silma kahjustused Suurenenud silmasisene rohk, glaukoom*, papilli ddeem, katarakt*,
peamiselt koos tagumise subkapsulaarse ldbipaistmatusega, sarvkesta
ja kdvakesta atroofia, sagenenud silmade viirus-, seen- ja
bakteriaalsed infektsioonid, sarvkesta haavanditega seotud
slimptomite stivenemine*, korioretinopaatia, ndgemise Zhmastumine
(vt ka loik 4.4)

Stidame héired Stidamelihase rebend parast dsjast miiokardiinfarkti, siidame
paispuudulikkus eelsoodumusega patsientidel, siidame




dekompensatsioon*

Vaskulaarsed hiired Hiipertensioon, vaskuliit, sagenenud ateroskleroos ja
tromboosi/trombemboolia risk (vere hiiiibivuse suurenemine voib
viia trombembooliliste tiisistuste tekkimisele)

Respiratoorsed, rindkere ja Luksumine
mediastiinumi héired
Seedetrakti héired Diispepsia, kohu paisumine*, maohaavandid perforatsiooni ja

verejooksuga, dge pankreatiit, haavandiline osofagiit, soogitoru
kandidiaas, kohupuhitus, iiveldus, oksendamine

Nabha ja nahaaluskoe Hiipertrihhoos, naha atroofia, teleangiektaasiad, striiad, eriiteem,
kahjustused steroidakne, petehhiad, ekhiimoos, allergiline dermatiit, urtikaaria,
angioneurootiline turse, juuste hdrenemine, pigmentatsioonihéired,
kapillaaride suurenenud haprus, perioraalne dermatiit, hiiperhidroos,
soodumus verevalumite tekkeks

Lihaste, luustiku ja sidekoe Enneaegne epifiiiisi sulgumine, osteoporoos, liilisamba ja pikkade

kahjustused toruluude murrud, reie- ja dlavarreluu aseptiline nekroos,
kdoluserebendid*, proksimaalne miiopaatia, lihasndrkus, lihasmassi
kaotus

Reproduktiivse siisteemi ja Impotentsus

rinnanddrme héired

Uldised hiired ja Vihenenud vastus vaktsineerimisele ja nahatestidele. Aeglane

manustamiskoha reaktsioonid | haavade paranemine, ebamugavustunne, halb enesetunne, steroidide
drajatusiindroom — liiga kiire kortikosteroidide annuse vihendamine
parast pikaajalist ravi vOib viia 4geda neerupealiste puudulikkuse,
hiipotensiooni ja surmani. V3ib esineda drajdtustindroom palaviku,
miialgia, artralgia, riniidi, konjunktiviidi, valulike stigelevate
nahasdlmede ja kehakaalu langusega

* vt ka 16ik 4.4 ,,Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel®.

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Neerupealiste koore puudulikkus
Gliikokortikoidravi pohjustatud neerupealiste koore puudulikkus vdib séltuvalt annusest ja ravi
kestusest piisida mitu kuud ning mdnel juhul iile aasta pérast ravi Idpetamist (vt 16ik 4.4).

Psiihholoogilised muutused

Psiihholoogilised muutused manifesteeruvad erinevate vormidena, millest kdige sagedasem on
eufooria. Samuti vdivad tekkida depressioon, psiihhootilised reaktsioonid ja enesetapukalduvused.
Need haigused vdivad olla tdsised. Tavaliselt need algavad paari pdeva vdi nddala jooksul parast ravi
algust. Need esinevad tdendolisemalt suurte annuste korral. Enamik neist probleemidest kaovad
annuse vihendamisel vdi ravi Iopetamisel. (vt 16ik 4.4).

Infektsioonid
Ravi deksametasooniga v3ib varjata olemasoleva vdi tekkiva infektsiooni siimptomeid, raskendades
sellega diagnoosimist, mis v3ib viia infektsiooniriski suurenemisele (vt 16ik 4.4).

Soole perforatsioon

Kortikosteroide vdib seostada kddrsoole perforatsiooni suurenenud riskiga perforatsiooniohuga raske
haavandilise koliidi, divertikuliidi ja enteroanastomoosi korral (kohe parast operatsiooni).
Peritoneaaldrritusndhud parast seedetrakti perforatsiooni vdivad puududa patsientidel, kes saavad suuri
gliikokortikoidide annuseid (vt 16ik 4.4).

Kardiovaskulaarsed hciired

Voivad esineda bradiikardia, raske siidamepuudulikkuse siivenemine ja ravile halvasti alluv kdrge
vererdhk. Ettevaatus on vajalik kortikosteroidide kasutamisel patsientidel, kellel on hiljuti olnud
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miiokardiinfarkt, sest on teatatud miiokardi rebendist (vt 18ik 4.4).

Lapsed
Kortikosteroidid pdhjustavad annusest sdltuvat kasvupeetust imiku-, lapse- ja noorukieas, sest

kortikosteroidid voivad pohjustada varast epifiiiiside sulgumist, mis vib olla pdordumatu (vt 16ik 4.4).

Eakad

Stisteemsete kortikosteroidide kdrvaltoimetel vdivad olla tdsisemad tagajdrjed, eriti vanemas eas,
peamiselt osteoporoos, hiipertensioon, hiipokaleemia, suhkurtdbi, tundlikkus infektsioonide suhtes ja
naha atroofia (vt 15ik 4.4).

Voimalikest kdrvaltoimetest teatamine

Ravimi vdimalikest kdrvaltoimetest on oluline teatada ka pédrast ravimi miitigiloa viljastamist. See
vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutootajatel palutakse kdigist vdimalikest
kdrvaltoimetest teatada www.ravimiamet.ee kaudu.

4.9 Uleannustamine

Stimptomid
Pirast glilkokortikoidide tileannustamist on dgedast toksilisusest ja/vdi surmajuhtudest teatatud harva.

Uleannustamine vdi pikaajaline kasutamine v&ivad siivendada gliikokortikoidide kdrvaltoimeid.

Ravi

Antidoot puudub. Ravi peab olema siimptomaatiline ja toetav ning deksametasooni annust tuleb
vihendada voi vdimaluse korral ravi aeglaselt 15petada. Ravi ei ole tdendoliselt ndidustatud kroonilise
miirgistuse tSttu tekkinud reaktsioonide puhul, vilja arvatud juhul, kui patsiendil on seisund, mis
muudab ta eriti vastuvotlikuks kortikosteroidide ebasoodsatele toimetele. Sellisel juhul tuleb magu
tithjendada ja alustada vajaduse jdrgi simptomaatilist ravi. Anafiilaktilisi ja iilitundlikkusreaktsioone
vdib ravida adrenaliini, positiivse rdhuga kunstliku hingamise ning aminofiilliiniga. Patsienti tuleb
hoida soojas ja rahus. Deksametasooni bioloogiline poolvdirtusaeg plasmas on ligikaudu 190 minutit.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline rithm: kortikosteroidid siisteemseks kasutamiseks, glitkokortikoidid, ATC-kood:
H02ABO02.

Toimemehhanism

Deksametasoon on viga tugev ja pika toimeajaga gliikokortikoid, millel on ebaoluline naatriumi
peetust pdhjustav toime ning mis seetdttu sobib eriti kasutamiseks siidamepuudulikkuse ja
hiipertensiooniga patsientidel.

Selle pdletikuvastane toime on seitse korda tugevam kui prednisoloonil. Nagu teistel
kortikosteroididel, on ka deksametasoonil antiallergilised, antipiireetilised ja immunosupressiivsed
omadused.

Deksametasooni bioloogiline poolvéirtusaeg on 36...54 tundi ja seetdttu sobib see kasutamiseks
olukordades, kus on vajalik pidev gliikokortikoidi toime.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine ja jaotumine

Suu kaudu manustamisel imendub deksametasoon histi; maksimaalne plasmakontsentratsioon
saavutatakse 1...2 tunni jooksul parast manustamist ja see erineb inimeste vahel suurel mééral.
Keskmine plasma poolvéirtusaeg on 3,6 +£0,9 tundi. Deksametasoon seondub (kuni ligikaudu 77%)
plasmavalkudega, peamiselt albumiiniga. Erinevalt kortisoolist jaidb deksametasooni plasmavalkudega
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seondumise protsent steroidi kontsentratsiooni suurenemisel praktiliselt muutumatuks.
Kortikosteroidid jaotuvad kiiresti kdikidesse organismi kudedesse. Need ldbivad platsentat ja voivad
véikeses koguses erituda rinnapiima.

Biotransformatsioon
Deksametasoon metaboliseeritakse peamiselt maksas, kuid ka neerudes.

Eritumine
Deksametasoon ja selle metaboliidid eritatakse uriiniga.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Loomkatsed on ndidanud, et gliikkokortikoidid suurendavad suulaeldhe, spontaansete abortide ja
iisasisese kasvupeetuse esinemissagedust. Monel juhul olid need kdrvalekalded kombineeritud
kesknirvisiisteemi ja siidame defektidega. Primaatidel tdheldati vdiksemaid koljuluude kdrvalekaldeid.
Neid toimeid tdheldati péarast deksametasooni suurte annuste kasutamist.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Laktoosmonohiidraat

Eelzelatiniseeritud maisitérklis

Kolloidne veevaba ranidioksiid

Magneesiumstearaat (E470b)

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kolblikkusaeg

3 aastat

6.4 Siilitamise eritingimused

See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel temperatuuri eritingimusi.
Hoida originaalpakendis, niiskuse ja valguse eest kaitstult.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Blisterpakend (OPA/Alu/PVC//Alu): 10, 20, 30, 50, 60, 100, 10 x 1,20x 1,30x 1,50x 1,60 x 1 ja
100 x 1 tabletti karbis.

Kaik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks

Erinduded puuduvad.

7.  MUUGILOA HOIDJA

KRKA, d.d., Novo mesto
Smarjeska cesta 6
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8501 Novo mesto
Sloveenia

8. MUUGILOA NUMBRID

20 mg: 915116
40 mg: 915216

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miiiigiloa esmase viljastamise kuupéev: 13.09.2016
Miiiigiloa viimase uuendamise kuupdev: 10.09.2021

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

September 2021
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