PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRiIPRAVKU

Neofordex 40 mg tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI
Jedna tableta obsahuje dexamethasoni acetas ekvivalentni dexamethasonum 40 mg.

Pomocna latka se znamym ucinkem:

Jedna tableta obsahuje 98,1 mg laktozy.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Tableta.

Bil4, ovalna (11 mm x 5,5 mm) tableta s vyrytym oznacenim ,40 mg* na jedné strang.
4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Neofordex je v kombinaci s jinymi [é¢ivymi piipravky indikovan u dospélych k 1é¢be
symptomatického mnohocetného myelomu.

4.2 Davkovani a zptuisob podani

Lécbu musi zahajovat 1ékaii se zkusenostmi s 1éCbou mnohocetného myelomu a 1é¢ba musi probihat pod
jejich dohledem.

Davkovani

Davka i frekvence podéavani se lisi podle terapeutickych protokolii a pfidruzené 1écby. Podéavani ptipravku
Neofordex se ma fidit pokyny ohledné podavani dexamethasonu, jak jsou popsany v souhmu udaji

o pripravku souvisejicich 1é¢ivych ptipravkii. Pokud nejsou uvedeny, maji byt dodrzovany mistni ¢i
mezinarodni lécebné protokoly a pokyny. Pfedepisujici 1ékati maji ddvku dexamethasonu, kterd ma byt
pouzita, peclivé zhodnotit vzhledem k povaze a stavu onemocnéni u pacienta.

Dexamethason je obvykle podavan v davce 40 mg jednou denné v den podéavani.

Na konci 1é€by dexamethasonem ma byt davka postupné snizovana az do Gplného vysazeni.

Vynechana davka

Pokud od planovaného podéni uplynulo méné nez 12 hodin, tabletu je tfeba uzit okamzité.

Pokud od planovaného podani uplynulo vice nez 12 hodin, je tieba uZit az nasledujici davku v obvyklou
dobu.

V piipad¢€ vynechani se nesmi uzit dvojita davka.

Zv1astni populace

Starsi pacienti
U starsich a/nebo oslabenych pacientil, u kterych je tfeba snizit davku, 1ze rozhodnout o piedepsani jiného
piipravku obsahujiciho niz$i davku dexamethasonu podle ptislusného lé¢ebného rezimu.
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Porucha funkce jater
Pacienty s poruchou funkce jater je nutné nalezité sledovat a davkovani by mélo byt obezfetné, protoze pro
tuto populaci pacient nejsou k dispozici zddné udaje (viz body 4.4 a 5.2).

Porucha funkce ledvin
U pacientl s poruchou funkce ledvin je zapotiebi odpovidajici monitorovani (viz bod 4.4).

Pediatricka populace

Neexistuje zadné relevantni pouziti ptipravku Neofordex u pediatrické populace v indikaci mnohocetného
myelomu.

Zpuisob podani
Peroralni podani.
Pro minimalizaci nespavosti se ma tableta uzivat nejlépe rano.

Tablety se maji az do podani uchovavat v blistru. Jednotlivé tablety v neporuseném obalu se maji odd¢lit
z blistru v misté perforace, naptiklad pfi pouziti davkovaca leka.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é€ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.
Aktivni virové onemocnéni (zejména virova hepatitida, herpes, plané nestovice, pasovy opar).
Nekompenzované psychozy.

Pokud je dexamethason podavan v kombinaci s jinymi 1é¢ivymi piipravky, naleznete dalsi kontraindikace
v souhmech udaja o piipravku téchto piipravkd.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Dexamethason je glukokortikoid podavany ve vysokych davkach. To je nutné vzit v ivahu pfti sledovani
pacienta. Pfinos 1é¢by dexamethasonem je nutné peclivé a prubézné zvazovat vzhledem k faktickym
1 potencialnim riziktim.

Riziko infekce

Lécba vysokymi davkami dexamethasonu zvysuje riziko rozvoje zavaznych infekci zptisobenych zejména
bakteriemi, kvasinkami a/nebo parazity. Takové infekce mohou byt rovnéz zptsobeny mikroorganismy,
které za normalnich podminek zptisobuji onemocnéni jen vzacné (oportunni infekce). Lécba
dexamethasonem mutize maskovat pfiznaky rozvijejici se infekce.

Pied zahajenim 1écby je nutné odstranit veskeré zdroje infekce, zejména tuberkulozy. Béhem 1écby ma byt
u pacienttl bedlivé sledovan vyskyt infekei. Casto se objevuje zejména pneumonie. Pacienti maji byt
informovani o znamkach a piiznacich pneumonie a maji byt instruovani, aby v ptipadé jejich vyskytu
vyhledali I€katfskou pomoc. V pfipad¢ aktivniho infekéniho onemocnéni musi byt k 1é¢b¢ dexamethasonem
pridéna vhodna lécba infekce.

V pfipadech pfedchozi tuberkulozy s vyraznymi radiologickymi nésledky, nebo jestlize nenti jisté, zda byl
dodrzen cely 6mésicni beh 1écby rifampicinem, je nutna profylakticka lécba tuberkulozy.



Existuje riziko zavazné strongyloidozy. U pacientli z endemickych oblasti (tropickych a subtropickych
oblasti, jizni Evropy) ma byt vysetfena stolice a v pfipad¢ potieby ma byt pted zahajenim 1écby
dexamethasonem parazit eradikovan.

Urc¢ita virova onemocnéni (plané nestovice, spalni¢ky) mohou u pacienttl, ktefi jsou 1éceni glukokortikoidy
nebo kteti byli 1éceni glukokortikoidy béhem uplynulych 3 mésicti, probihat zavaznégji. Pacienti se museji
vyvarovat kontaktu s jedinci s planymi neStovicemi ¢i spalnickami. OhroZeni jsou zejména
imunokompromitovani pacienti, ktefi v minulosti neprodélali plané nestovice ¢i spalnicky. Jestlize se takovi
pacienti dostanou do kontaktu s osobami trpicimi planymi nestovicemi nebo spalnickami, musi byt vhodnym
zpusobem zahajena preventivni 1é¢ba intravendznim normalnim imunoglobulinem nebo pasivni imunizace
imunoglobulinem proti varicella zoster. Exponovanym pacientiim se doporucuje, aby neodkladn¢ vyhledali
lékatskou pomoc.

Vakcinace
Dexamethason se nema pouzivat spolu s zZivymi atenuovanymi vakcinami (viz bod 4.5). Ockovani
inaktivovanymi vakcinami je obvykle mozné. Imunitni odpovéd’ a tedy i i€inek ockovani ov§em mohou byt

snizeny vysokymi davkami glukokortikoida.

Interference s laboratornimi testy

Dexamethason mtiZe potlacit kozni reakci pfi testovani na alergie. Také mtize ovlivnit vysledky NBT
(nitrotetrazoliova modr) testu na bakterialni infekce a vyvolat fale$n€ negativni vysledek.

Psychiatrické poruchy

Pacienty a/nebo pecujici osoby je nutné upozormit, Ze u systémovych steroidit se mohou vyskytnout
potencidln¢ zavazné psychiatrické nezadouci u€inky (viz bod 4.8). Ptiznaky se typicky objevuji béhem
nekolika dni ¢i tydnil po zahajeni 1é¢by. Rizika mohou byt vyssi u vyssich davek (viz také bod 4.5 uvadgjici
farmakokinetické interakce, které mohou zvysovat riziko nezadoucich uc¢inkl), ackoli uroven davky
neumoziuje odhadnout néstup, typ, zavaznost €i trvani reakci. VétSina reakei ustoupi po snizeni davky nebo
vysazeni lé¢iva, ackoli miiZze byt nutna specificka 1éc¢ba. Pacienty / pecujici osoby je nutné presvédcit

o potfebé vyhledat 1¢katskou pomoc, jestlize se objevi znepokojujici psychologické ptiznaky, zejména pokud
je podezfeni na depresivni naladu nebo sebevrazedné myslenky. Pacienti / pecujici osoby také maji davat
pozor na mozné psychiatrické poruchy, které¢ se mohou objevit béhem snizovani davky / vysazovani
systémovych steroidii nebo bezprostiedné poté, ackoli takové reakce nebyvaji hlaseny casto.

Zvlastni péce je nutna pfi zvazovani pouziti systémovych kortikosteroidii u pacientd, kteti maji ve své vlastni
anamnéze nebo anamnéze piibuznych prvniho stupné vyskyt stavajicich nebo predchozich zavaznych
afektivnich poruch. Mezi tyto poruchy patii depresivni nebo maniodepresivni porucha a pfedchozi steroidni
psychoza.

Nespavost je mozné minimalizovat podavanim piipravku Neofordex v rannich hodinach.

Syndromu nadorového rozpadu

Po uvedeni piipravku na trh byly hlaseny ptipady syndromu nddorového rozpadu (tumour lysis syndrome,
TLS) u pacientt s malignim hematologickym onemocnénim po podani dexamethasonu samostatné nebo v
kombinaci s jinymi cytostatiky. Pacienty s vysokym rizikem TLS, jako jsou pacienti s vysokym
proliferacnim ristem nadoru, vysokou nadorovou zat¢zi a vysokou citlivosti na cytostatika, je tfeba peclivé
sledovat a ptijmout vhodna opatieni.

Gastrointestindlni poruchy

Lécba aktivnich zaludecnich nebo duodenalnich vied ma byt zahajena jesté pred zapocetim 1écby
kortikosteroidy. U pacientti s pfedchozi anamnézou Zaludecnich nebo duodenalnich viedd, krvaceni nebo



perforace nebo s rizikovymi faktory téchto onemocnéni musi byt zvaZzena vhodna profylaxe. Pacienti by méli
byt klinicky sledovani, véetné endoskopie.

Poruchy oka

Systémova 1écba glukokortikoidy miize vyvolat chorioretinopatii, ktera miize mit za nasledek zhorsené
vidéni, vCetné ztraty zraku.

Dlouhodobé uZzivani kortikosteroidii miize vést k subkapsulami katarakt¢, glaukomu s moznym postizenim
zrakového nervu a mize zvysit vyskyt sekundarnich o¢nich infekcei zptisobenych plisnémi ¢i viry. Z diivodu
mozné perforace rohovky je nutna zvlastni péce pii 16cbe€ pacientli s glaukomem (nebo rodinnou anamnézou
glaukomu) 1 pfi 1é¢bé€ pacientil s oéni infekci herpes simplex.

Tendinitida
Kortikosteroidy mohou také napomahat vzniku tendinitid a ve vyjimecnych piipadech i vzniku ruptury
postizené Slachy. Toto riziko se zvysuje pfi soucasném uzivani fluorochinolonti a u pacienti podstupujicich

dialyzu se sekundami hyperparatyre6zou nebo po transplantaci ledvin.

Feochromocytomova krize

Po podani systémovych kortikosteroidl byla hlasena feochromocytomova krize, ktera mize byt fatalni.
Kortikosteroidy mohou byt podany pacientim se suspektnim nebo zjisténym feochromocytomem pouze po
nalezitém vyhodnoceni poméru piinosu a rizika.

Starsi pacienti

Ve

zejména osteoporozou, hypertenzi, hypokalémii, diabetem, nachylnosti k infekci a ztencenim kiize. Pro
zabranéni zivot ohrozujicim reakcim je nutny peclivy klinicky dohled.

Sledovani

Pouziti kortikosteroidll vyZaduje vhodné sledovani u pacientt s ulcer6zni kolitidou (kvtli riziku perforace),
nedavno provedenymi stfevnimi anastomozami, divertikulitidou, nedavnym infarktem myokardu (riziko
ruptury volné stény levé komory), diabetem mellitem (nebo pokud se vyskytuje v rodinné anamnéze), renalni

insuficienci, poruchou jater, osteopor6zou a myastenii gravis.

Dlouhodobé 1é¢ba

Béhem 1é¢by je nutné dodrzovat dietu s nizkym obsahem jednoduchych cukrii a vysokym obsahem proteinil
kvtli hyperglykemickému ucinku kortikosteroidi a jejich stimulaci katabolismu proteinti s negativni
dusikovou bilanci.

Casta je retence vody a sodiku, ktera miize vést k hypertenzi. Pi{jem sodiku je nutné sniZit a ma byt sledovan
krevni tlak. Zvlastni péce je tieba pii 16cbé pacientl s poruchami ledvin, hypertenzi nebo méstnavym
srdecnim selhanim.

Béhem lécby maji byt sledovany hladiny drasliku. Suplementace draslikem se mé podavat obzvlasté v
piipadech existujiciho rizika srde¢nich arytmii nebo souc¢asného podavani Iécivych ptipravkl snizujicich
hladinu drasliku.

Lécba glukokortikoidy miize snizit ucinek antidiabetické a antihypertenzni 1écby. Mize byt nutné zvysit
davky inzulinu, peroralnich antidiabetik nebo antihypertenznich 1é¢ivych ptipravkd.

V zavislosti na dobé€ trvani 1écby mtize byt naruSen metabolismus vapniku. Je nutné sledovat hladiny
vapniku a vitaminu D. U pacientl, kterym jesté nebyly predepsany bisfosfonaty k 1é¢bé kostniho



onemocnéni souvisejiciho s mnohocetnym myelomem, je nutné bisfosfonaty zvazit, zejména jsou-li
pritomny rizikové faktory osteoporozy.

Pouziti v kombinaci s jinymi 1é¢ebnymi moznostmi u mnohocetného myelomu

JestliZe je pripravek Neofordex podavan v kombinaci s jinymi 1éivymi pFipravky, je nutné pred
zahajenim lécby pripravkem Neofordex prostudovat souhrny udaji o piipravku téchto dalSich
1é¢ivych pripravkii.

JestliZe se pripravek Neofordex pouZiva v kombinaci se znamymi teratogeny (napi. thalidomidem,
lenalidomidem, pomalidomidem, plerixaforem), je ti‘eba zvlastni pozornosti pii zjisovani moZného
téhotenstvi a v ramci preventivnich opati‘eni (viz bod 4.6).

Zilni a tepenné tromboembolické prihody

U pacientll s mnohocetnym myelomem je kombinace dexamethasonu s thalidomidem a jeho analogy spojena
se zvySenym rizikem zilni tromboembolické nemoci (pfevazné trombdzy hlubokych zil a plicni embolie)

a arteridlni tromboembolické nemoci (pfevazné infarktu myokardu a cerebrovaskularni ptihody) (viz body
4.5a4.8).

Z tohoto ditvodu je nutné pacienty se znamymi rizikovymi faktory tromboembolické nemoci (véetné
ptedchozi trombozy) pecliveé sledovat. Je nutné podniknout opatieni ve snaze o minimalizaci veskerych
modifikovatelnych rizikovych faktori (napt. koufeni, hypertenze a hyperlipidemie). Riziko trombézy

u téchto pacientti miize byt dale zvySeno soubéznym podavanim erytropoetickych 1éCivych piipravki.
Erytropoetické 1€civé piipravky nebo jiné 1éCivé ptipravky, kter¢ mohou zvysit riziko trombozy, napf.
hormonalni substitucni 1écba, se proto maji u pacientil s mnohocetnym myelomem, ktefi jsou 1éceni
dexamethasonem a thalidomidem ¢i jeho analogy, pouzivat obezietné. Podavani erytropoetickych 1écivych
pripravkti ma byt ukonceno pfi dosaZeni koncentrace hemoglobinu nad 12 g/dl.

Pacientiim i 1ékafim se doporucuje, aby pozorné sledovali znamky a pfiznaky tromboembolické nemoci.
Pacienti maji byt instruovani, aby v pfipadé rozvoje piiznakd, jako jsou dechova nedostatecnost, bolest na
hrudi, otok horni ¢i dolni koncetiny, vyhledali I¢kaiskou pomoc. Zejména u pacientl s dal$imi rizikovymi
faktory trombdzy je doporucena profylakticka antitromboticka 1é¢ba. Rozhodnuti zahajit profylakticka
antitromboticka opatfeni ma nastat po peclivém zvazeni pfitomnych rizikovych faktori u individualniho
pacienta.

Jestlize se u pacienta objevi jakéakoli tromboembolicka piihoda, 1é€ba musi byt prerusena a musi byt
zahajena standardni antikoagula¢ni terapie. Jakmile je pacient na antikoagulacni terapii stabilizovan, a po
zvladnuti veskerych komplikaci tromboembolické piihody, mize byt 1écba dexamethasonem a thalidomidem
nebo jeho analogy opét zahajena v piivodni davce v zavislosti na vyhodnoceni piinosi a rizik. Pacient ma v
prubéhu 1é¢by dexamethasonem a thalidomidem ¢i jeho analogy pokracovat s antikoagulacni terapii.

Neutropenie a trombocytopenie

Kombinace dexamethasonu s lenalidomidem u pacientli s mnohocetnym myelomem je spojena s vyssi
incidenci neutropenie stupné 4 (5,1 % u pacientd 1éCenych lenalidomidem/dexamethasonem v porovnani

s 0,6 % pacientl 1éCenych placebem/dexamethasonem; viz bod 4.8). Epizody febrilni neutropenie stupné 4
nebyly pozorovany Casto (0,6 % u pacientti lé¢enych lenalidomidem/dexamethasonem oproti 0 % u pacientti
léCenych placebem/dexamethasonem; viz bod 4.8). Neutropenie byla nejcasteji hlaSenym nezadoucim
hematologickym ucinkem 3. nebo 4. stupné u pacient s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym
myelomem lécenym kombinaci dexamethasonu s pomalidomidem. Pacienti maji byt sledovani s ohledem na
nezadouci hematologické t¢inky, zejména na neutropenii. Pacientiim je nutno doporucit, aby febrilni
epizody okamzité hlasili. MiZze byt nutné upravit davku lenalidomidu nebo pomalidomidu. V pfipadé
neutropenie ma lékar v 16Cbe¢ pacienta zvazit pouziti ristovych faktort.

Kombinace dexamethasonu s lenalidomidem u pacientll s mnohocetnym myelomem je spojena s vyssi
incidenci trombocytopenie stupné 3 a 4 (9,9 %, respektive 1,4 % u pacienti 1écenych
lenalidomidem/dexamethasonem oproti 2,3 %, respektive 0,0 % u pacientd 1éCenych



placebem/dexamethasonem) (viz bod 4.8). U pacientil s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym
myelomem lé¢enym kombinaci dexamethasonu s pomalidomidem byla také velmi Casto hlasena
trombocytopenie. Pacientiim i 1ékaitim se doporucuje, aby sledovali znamky a ptiznaky krvéceni, vetné
petechii a krvaceni z nosu, zejména v piipadé soubézné terapie zvysujici nachylnost ke krvaceni. Muze byt
nutné upravit davku lenalidomidu nebo pomalidomidu.

Za ucelem sledovani cytopenii ma byt pfi zahgjeni &by a dale kazdy tyden po dobu prvnich 8 tydnt 1écby
dexamethasonem_/lenalidomidem a poté kazdy mésic vySetfen kompletni krevni obraz, v€etné poctu bilych

krvinek s diferencialnim rozpoctem, poc¢tu krevnich desticek, hodnoty hemoglobinu a hematokritu.

Intolerance laktozy

Pripravek Neofordex obsahuje laktozu. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galaktézy,
uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukoézy a galaktdzy nemaji tento pripravek uzivat.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Pi'ed pouzitim pripravku Neofordex v kombinaci s jakymkoli jinym lé¢ivym pfipravkem je nutné
odkazat na souhrn udaju o pripravku tohoto pripravku.

Farmakodynamické interakce

Kviili bezpecnostnim rizikiim je nutné vyvarovat se nasledujicich kombinaci:

. s kyselinou acetylsalicylovou v davce > 1 g na davku nebo 3 g denné z diivodu zvySeného rizika
krvaceni. U davek > 500 mg na davku nebo < 3 g za den jsou nutna opatteni z divodu zvyseného
rizika krvaceni, viedil a gastrointestinalnich perforaci. Antitromboticka profylaxe nizkou davkou
kyseliny acetylsalicylové je nicmén€ mozna;

. s Zivymi atenuovanymi vakcinami z diivodu rizika onemocnéni souvisejicich s vakcinou s rizikem
umrti (viz bod 4.4).

Ndasledujici kombinace vyzaduji vzhledem k bezpecnostnimu riziku urcitd opatreni:

. s 1é¢ivymi ptipravky zptisobujicimi hypokalémii: diuretiky zptisobujicimi hypokalémii, samostatné
¢i v kombinaci, laxativy, tetrakosaktidem, intraven6znim amfotericinem B z divodu zvySeného
rizika hypokalémie. Maji byt sledovany a v ptipad¢ potieby korigovany hladiny drasliku. Soubézné
uzivani amfotericinu B s sebou navic nese riziko zvétSeni srdce a srdeéniho selhani;

. s digitalisem, protoze hypokalémie zesiluje toxické ucinky digitalisu. Veskeré piipady hypokalémie
maji byt korigovany a pacienti maji byt klinicky sledovani pomoci elektrokardiografie a rovnéz ma
byt kontrolovana hladina elektrolytt;

. s lécivymi ptipravky, které s sebou nesou riziko arytmie typu torsades de pointes, z diivodu
zvySeného rizika komorové arytmie. Veskeré piipady hypokalémie maji byt korigovany a pacienti
maji byt klinicky sledovani pomoci elektrokardiografie a rovnéz ma byt kontrolovana hladina
elektrolyti;

. s erytropoetickymi 1é¢ivymi ptipravky nebo jinymi [éCivymi pfipravky, které mohou zvysit riziko
trombdzy, napt. hormonalni substitu¢ni [€¢bou, u pacientti 1é¢enych spolu s ptipravkem Neofordex
thalidomidem nebo jeho analogy (viz body 4.4 a 4.8);

. s nesteroidnimi protizénétlivymi 1é¢ivy (NSAID) z divodu zvyseného rizika gastrointestinalnich
viedu;
. s hypoglykemickymi 1éivymi pfipravky, protoze dexamethason mize zvysit hladinu glykemie

a snizit gluk6zovou toleranci s moznosti ketoaciddzy. Pacienti maji mit toto riziko na paméti a je
nutné zdlraznit vyznam sledovani krve a moc¢i samotnym pacientem, zejména pfti zahajovani lécby.
Béhem 1é¢by dexamethasonem i po ni mize byt nutné upravit davkovani antidiabetik;

. s antihypertenznimi lécivymi pfipravky z diivodu snizeni jejich ucinku (retence vody a sodiku).
Béhem 1é¢by dexamethasonem mize byt nutné upravit davku antihypertenziv;

. s fluorochinolony z diivodu mozného zvyseného rizika tendinitidy a ve vyjime¢nych ptipadech
ruptury postizené slachy, zvlasté po dlouhodobé 1écbe;

. s methotrexatem z divodu zvyseného rizika hematologické toxicity.



Farmakokinetické interakce

Uginky jinych 1é¢ivych piipravki na dexamethason

Dexamethason je metabolizovan cestou cytochromu P 450 3A4 (CYP3A4) a transportovan prostfednictvim
glykoproteinu P (P-gp, také znamého jako MDR1). Soubézné podavani dexamethasonu s induktory nebo
s inhibitory CYP3 A4 nebo P-gp miize vést ke sniZeni, resp. zvyseni koncentrace dexamethasonu v plazmé.

Nasledujici kombinace vyZzaduji piijeti opatieni z divodu zmén ve farmakokinetice dexamethasonu:

Lécivé ptipravky, které mohou snizit koncentraci dexamethasonu v plazmé:

aminoglutetimid kvili snizeni ti¢innosti dexamethasonu z diivodu zvySeni jeho jaterniho
metabolismu;

antikonvulzivni piipravky, které jsou induktory jaternich enzymii: karbamazepin, fosfenytoin,
fenobarbital, fenytoin, primidon, a to z divodu sniZzenych plazmatickych hladin dexamethasonu,
a tedy sniZené i¢innosti;

rifampicin z divodu snizeni plazmatickych koncentraci dexamethasonu a u¢innosti prosttednictvim
nartstu jeho jaterniho metabolismu;

lokalni gastrointestinalni 1éCivé ptipravky, antacida, aktivni uhli a kolestyramin z diivodu snizZeni
intestinalni resorpce dexamethasonu. Mezi podanim téchto lé¢ivych piipravki a ptipravku
Neofordex maji uplynout alespon dvé hodiny;

efedrin z diivodu sniZeni plazmatickych hladin dexamethasonu zvySenim metabolické clearance;

Lécivé pripravky, které mohou zvysit koncentraci dexamethasonu v plazmé:

aprepitant a fosaprepitant kviili zvySeni plazmatickych koncentraci dexamethasonu z divodu snizeni
jeho jaterniho metabolismu;

klaritromycin, erytromycin, telitromycin, itrakonazol, ketokonazol, posakonazol, vorikonazol,
nelfinavir, ritonavir: zvySené plazmatické koncentrace dexamethasonu z dtivodu snizeni jeho
jaterniho metabolismu inhibitory téchto enzym.

Udinky dexamethasonu na jiné 1é¢ivé pripravky

Dexamethason je stfedné silny induktor CYP3 A4 a P-gp. SoubéZzné podavani dexamethasonu a latek, které
jsou metabolizovany cestou CYP3 A4 nebo transportovany P-gp, by mohlo vést ke zvySené clearance
a snizenym plazmatickym koncentracim téchto latek:

peroralnich antikoncepénich piipravkil, protoZe nelze vyloucit, ze ucinnost peroralnich
antikoncepcnich pripravk miize byt béhem 1écby snizena. U peroralnich antikoncepcnich piipravki
nebyly provedeny studie interakci. Je nutné pfijmout u¢inna opatteni pro zabranéni ot¢hotnéni (viz
bod 4.6). Uinnost hormonélni substituéni 1é¢by mtize byt také snizena;

peroralnich antikoagulacnich piipravkil z divodu mozného vlivu kortikosteroidil na metabolismus
peroralnich antikoagulacnich ptipravki a na koagulacni faktory i na riziko krvéaceni (sliznice
traviciho traktu, fragilita cév) zptisoben¢ vlastni terapii vysokymi davkami dexamethasonu nebo pii
1é€bé dexamethasonem trvajici vice nez 10 dni. Jestlize je kombinace nutnd, je nutné posilit
sledovani a koagulacni faktory kontrolovat po prvnim tydnu a poté kazdy druhy tyden 1écby i po
skonceni lécby;

docetaxelu a cyklofosfamidu z divodu snizeni plazmatickych hladin téchto latek indukci CYP3 A4
a P-gp;

lapatinibu z divodu zvySené hepatotoxicity lapatinibu pravdépodobné kvili indukei metabolismu
CYP3A4;

cyklosporinu z diivodu snizeni biologické dostupnosti a plazmatickych hladin cyklosporinu.
Cyklosporin miize také zvySovat intracelularni pfijem dexamethasonu. Pfi soucasném pouziti
dexamethasonu a cyklosporinu byly navic hlaSeny kiece. Je nutné se vyvarovat soubézného pouziti
dexamethasonu a cyklosporinu;

midazolamu z diivodu sniZeni plazmatickych hladin midazolamu prosttednictvim indukce CYP3A4.
Uginnost midazolamu miZe byt snizena;

ivermektinu z diivodu snizeni plazmatickych hladin ivermektinu. Eradikace parazitt musi byt
uspésne dokoncena jesté pred zahajenim pouziti dexamethasonu (viz bod 4.4);



. rifabutinu z divodu sniZeni plazmatickych hladin rifabutinu prostfednictvim indukce stfevniho
a jaterniho CYP3 A4;

. indinaviru z diivodu silné redukce plazmatickych hladin indinaviru prosttednictvim indukce
stfevniho CYP3 A4;

. erytromycinu z diivodu zvyseného metabolismu erytromycinu u pacienttl, ktefi nejsou nosici alely
CYP3A45*1, po 1€cb¢ dexamethasonem;

. izoniazidu, protoze glukokortikoidy mohou snizovat plazmatické koncentrace izoniazidu,
pravdépodobné kvili stimulaci jaterniho metabolismu izoniazidu a sniZzeni metabolismu
glukokortikoidu;

. praziquantelu z diivodu snizeni plazmatickych koncentraci praziquantelu kviili zvySeni jeho
jaterniho metabolismu dexamethasonem, s rizikem selhani 1é¢by. Mezi 1é€bou témito dvéma
1écivymi piipravky ma uplynout alespon jeden tyden.

Opakované denni podavani dexamethasonu také vede ke snizenym plazmatickym hladindm dexamethasonu
prostiednictvim indukce CYP3A4 a P-gp. U pacienti s mnohocetnym myelomem neni nutna uprava davky.

Dexamethason nema klinicky vyznamné farmakokinetické interakce s thalidomidem, lenalidomem,
pomalidomidem, bortezomibem, vinkristinem nebo doxorubicinem.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Béhem lécby piipravkem Neofordex Zeny nemaji ot€hotnét. Dexamethason mize zpisobit vrozené
malformace (viz bod 5.3). Dexamethason se mtiZe pouzivat spolu se znamymi teratogeny (napf.
thalidomidem, lenalidomidem, pomalidomidem, plerixaforem) nebo s cytotoxickymi latkami, které jsou
v téhotenstvi kontraindikovany. Pacientky, které dostavaji ptipravek Neofordex v kombinaci s pfipravky
obsahujicimi thalidomid, lenalidomid nebo pomalidomid, se maji fidit programem téchto pfipravki pro
prevenci téhotenstvi. Pied zahajenim jakékoli kombinované 1éCby je nutné odkazat na veskeré piislusné
souhmy dajt o pfipravcich, kde jsou uvedeny dalsi informace.

Antikoncepce u muzu a zen

Zeny ve fertilnim véku i jejich muzské protgjsky by mély piijmout vhodna antikoncepéni opatieni.
Pozadavky programu prevence té¢hotenstvi musi byt splnény zvlasté u kombinované 1écby s thalidomidem
nebo jeho analogy. Uginnost peroralnich antikoncep&nich piipravki miize byt béhem 1é¢by dexamethasonem
snizena (viz bod 4.5).

Tehotenstvi
ZkusSenosti ziskané u ¢lovéka naznacuji, ze dexamethason podavany béhem téhotenstvi miize zpuisobit
vrozené vady, zejména intrauterinni ristovou retardaci a vzacné neonatélni adrenalni insuficienci.

Studie na zvitatech prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3).

Pripravek Neofordex 1ze v téhotenstvi pouzit pouze tehdy, kdyz klinicky stav zeny vyzaduje 1écbu
dexamethasonem.

Kojeni

Glukokortikoidy se vylucuji do matetského mléka a byl prokazan ucinek na kojené novorozence/kojence
léCenych zen.

Na zakladé posouzeni prospésnosti kojeni pro dit€ a prospesnosti 1écby pro matku je nutno rozhodnout, zda
prerusit kojeni nebo ukoncit/pterusit podavani ptipravku Neofordex.

Fertilita



Studie u zvifat ukéazaly snizenou fertilitu u samic (viz bod 5.3). Udaje tykajici se fertility samcii nejsou
k dispozici.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ptipravek Neofordex mé& mimy vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Dexamethason mtize zpiisobit stavy zmatenosti, halucinace, zavrat’, somnolenci, inavu, synkopu a rozmazané
vidéni (viz bod 4.8). Pacientiim postizenym témito stavy mé byt doporuceno po dobu lécby dexamethasonem
nefidit, neobsluhovat stroje ani neprovadét nebezpecné tikony.

4.8 Nezadouci uinky

Souhm bezpeénostniho profilu

Nezadouci ucinky piipravku Neofordex odpovidaji predpokladanému bezpecnostnimu profilu
glukokortikoidd. Velmi Casto se vyskytuji hyperglykemie, nespavost, bolest a slabost svaltl, astenie, inava,
otoky a zvyseni télesné hmotnosti. Mén¢ Casté, ale zavazné nezadouci U€inky zahmuji: pneumonii a dalsi
infekce a psychiatrické poruchy (viz bod 4.4). V kombinaci s thalidomidem nebo jeho analogy jsou
nejvaznéjSimi nezddoucimi ucinky Zilni tromboembolické piihody, zejména hlubokd Zilni trombdza a plicni
embolie, a myelosuprese, zv1asteé neutropenie a trombocytopenie (viz bod 4.4).

Incidence piedvidatelnych nezadoucich ucinki véetné adrenalni atrofie koreluje s davkou, Casovym
schématem podani a dobou trvani 1écby (viz bod 4.4).

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinki

Nezadouci ucinky pozorované u pacientl 1écenych dexamethasonem jsou uvedeny nize podle tiidy
organovych systémil a frekvence. Frekvence jsou definovany jako: velmi Casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az

< 1/10), méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000 vcetné
izolovanych zprav) a neni zndmo (z dostupnych udaja nelze urcit).

Tridy organovych systémii NeZadouci uéinky

Infekce a infestace Casté: pneumonie, herpes zoster, infekce hornich cest dychacich,
infekce dolnich cest dychacich, kandid6za dutiny Gstni, plisiiové
infekce dutiny ustni, infekce mocovych cest, herpes simplex,
kandidové infekce.

Neni znamo: infekce, sepse.

Poruchy krve a lymfatického Casté: neutropenie, anemie, trombocytopenie, lymfopenie,
systému leukopenie, leukocytoza.

Meéné caste. febrilni neutropenie, pancytopenie, koagulopatie.
Endokrinni poruchy Casté: Cushingiiv syndrom.

Méné casté. hypotyredza.
Neni znamo: adrenalni atrofie, syndrom z vysazeni steroid,
adrenalni insuficience, hirsutismus, poruchy menstruacniho cyklu.

Poruchy metabolismu a vyzivy | Velmi casté: hyperglykemie.

Casté: hypokalémie, diabetes mellitus, anorexie, zvy$ena nebo
snizena chut’ k jidlu, hypoalbuminémie, retence tekutin,
hyperurikémie.

Meéné casté.: dehydratace, hypokalcemie, hypomagnezémie.
Neni znamo: porucha glukézové tolerance, retence sodiku,
metabolicka alkal6za.

Psychiatrické poruchy Velmi casté: nespavost.

Casté: deprese, izkost, agrese, stav zmatenosti, podrazdénost,
nervozita, zména nalady, neklid, euforicka nalada.

Méné casté. zvraty nalady, halucinace.

Neni znamo: manie, psychoza, poruchy chovani.
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Poruchy nervového systému

Casté: periferni neuropatie, zavrat, psychomotoricka hyperaktivita,
porucha pozornosti, porucha paméti, tfes, parestezie, bolest hlavy,
ztrata chuti, zména vnimani chuti, spavost, letargie, porucha
rovnovahy, dysfonie.

Méné casté: cévni mozkova piihoda, tranzitorni ischemicka ataka,
amnézie, abnormalni koordinace, ataxie, synkopa.

Neni znamo: konvulze.

Poruchy oka Casté: rozmazané vidéni, katarakta.
Méné casté: konjunktivitida, zvySené slzeni.
Neni znamo: chorioretinopatie, glaukom.
Poruchy ucha a labyrintu Casté: vertigo.
Srde¢ni poruchy Casté: sitiova fibrilace, supraventrikulami extrasystoly,

tachykardie, palpitace.
Méné casté: myokardialni ischemie, bradykardie.
Neni znamo. méstnavé srdecni selhani.

Cévni poruchy

Casté: Zilni tromboembolické reakce, zejména hluboka Zilni
tromboza a plicni embolie, hypertenze, hypotenze, navaly horka,
zvyseny krevni tlak, snizeny diastolicky krevni tlak.

Neni zndmo: purpura, tvorba modfin.

Respiracni, hrudni
a mediastinalni poruchy

Casté: bronchitida, kagel, dusnost, bolest v oblasti hltanu-hrtanu,
chrapot, Skytavka.

Gastrointestinalni poruchy

Velmi casté: zacpa.

Casté: zvraceni, prijem, nauzea, dyspepsie, stomatitida, gastritida,
bolest bficha, sucho v stech, nadmuti bficha, plynatost.

Neni znamo: pankreatitida, perforace gastrointestinalniho traktu,
krvaceni z gastrointestinalniho traktu, gastrointestindlni vied.

Poruchy jater a Zlu€ovych cest

Casté: abnormalni testy jatemich funkci, zvy$ena hladina
alaninaminotransferazy.

Poruchy kiize a podkozni tkané

Casté: vyrazka, erytém, hyperhidroza, pruritus, sucha kiize,
alopecie.

Méeéné caste: koptivka.

Neni znamo: atrofie kiize, akné.

Poruchy svalové a kosterni
soustavy a pojivové tkané

Velmi casté: svalova ochablost, svalové kiece.

Casté: myopatie, muskuloskeletalni bolest, bolest kloubtl, bolest v
koncetiné.

Nent znamo: patologicka fraktura, osteonekroza, osteoporoza,
ruptura Slachy.

Poruchy ledvin a mocovych cest

Casté: polakisurie.
Mené casté: renalni selhani.

Celkové poruchy a reakce
v misté aplikace

Velmi casté: Gnava, astenie, otoky (vCetn¢ perifernich otokti a otoku
obliceje).

Casté: bolest, zanét sliznic, pyrexie, zimnice, malatnost.

Neni znamo: naruSené hojeni.

VySsetieni

Casté: snizeni télesné hmotnosti, zvySeni télesné hmotnosti.

Popis vybranych nezadoucich ucinku

Pied pouzitim pripravku Neofordex v kombinaci s jakymkoli jinym lé¢ivym pripravkem je nutné
odkazat na souhrn udaju o pripravku tohoto pripravku.

Incidence urcitych nezadoucich u€inki se lisi v zavislosti na pouzité kombinované 1é¢be.

Kombinace lenalidomidu s dexamethasonem u pacientl s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym
myelomem je spojena s vyssi incidenci neutropenie stupné 4 (5,1 % u pacientil 1éCenych
lenalidomidem/dexamethasonem oproti 0,6 % pacienti lécenych placebem/dexamethasonem). Epizody
febrilni neutropenie stupn¢ 4 nebyly pozorovany ¢asto (0,6 % u pacientil 1é¢enych
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lenalidomidem/dexamethasonem oproti 0,0 % u pacientl lécenych placebem/dexamethasonem). Podobna
incidence neutropenie vysokého stupné byla hlasena u nové diagnostikovanych pacientt 1écenych kombinaci
lenalidomidu a dexamethasonu.

Neutropenie se vyskytla u 45,3 % pacientl s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym myelomem, kterym
byly podavany nizké davky dexamethasonu v kombinaci s pomalidomidem (Pom + LD-Dex), au 19,5 %
pacientil, kterym byly podavany vysoké davky dexamethasonu (HD-Dex). Neutropenie stupné 3 nebo 4 se
vyskytlau 41,7 % pacientt, kterym byla podavana kombinace Pom + LD-Dex, oproti 14,8 % pacientt, kterym
byl podavan HD-Dex. Ve skuping pacientti Ié¢enych kombinaci Pom + LD-Dex byl vyskyt zavazné formy
neutropenie vzacny (2,0 %), u nikoho nevedl k ukonéeni 1é¢by, u 21,0 % pacientd byl vyskyt spojen s
prerusenim lécby a u 7,7 % pacientti byly snizeny davky. Febrilni neutropenie byla zaznamenéana u 6,7 %
pacient lécenych kombinaci Pom + LD-Dex, pficemZ u pacientil, jimz byl podavan HD-Dex, se nevyskytla
vubec. U vSech téchto pacienti byla zaznamenana febrilni neutropenie stupné 3 nebo 4, zavazna forma febrilni
neutropenie se vyskytla u 4,0 % pacientil. Febrilni neutropenie byla spojena s pferusenim 1écby u 3,7 %
pacienti a se snizenim davek u 1,3 % pacientl, u zddného pacienta nedoslo k ukonceni 1é¢by.

Kombinace lenalidomidu s dexamethasonem u pacienti s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym
myelomem je spojena s vyssi incidenci trombocytopenie stupné 3 a 4 (9,9 %, respektive 1,4% u pacientt
lécenych lenalidomidem/dexamethasonem oproti 2,3 %, respektive 0,0 % u pacientti [é¢enych
placebem/dexamethasonem). Podobna incidence trombocytopenie vysokého stupné byla hlasena u noveé
diagnostikovanych pacientil 1é¢enych kombinaci lenalidomidu a dexamethasonu. Trombocytopenie se
vyskytlau 27,0 % pacienti s relabujicim nebo refrakternim mnohocetnym myelomem Ié¢enych kombinaci
Pom + LD-Dex au 26,8 % pacientt, kterym byl podavan HD-Dex. U 20,7 % pacientd 1éCenych kombinaci
Pom + LD-Dex a 24,2 % pacient(l, jimz byl podavan HD-Dex, §lo o trombocytopenii stupné 3 nebo 4.
Zavazna forma trombocytopenie se vyskytla u 1,7 % lécenych kombinaci Pom + LD-Dex, coz vedlo ke
snizeni davky u 6,3 % pacientil, k pferuseni lécby u 8 % pacientli a k ukonceni 1écby u 0,7 % pacientt.

Kombinace lenalidomidu, thalidomidu nebo pomalidomidu s dexamethasonem je u pacientli s mnohocetnym
myelomem spojena se zvySenym rizikem trombdzy hlubokych zil a plicni embolie (viz bod 4.5). Riziko
trombozy u téchto pacientit miize byt dale zvyseno soubéznym podavanim erytropoetickych lécivych
pripravkili nebo ptedchozi anamnézou trombdzy hlubokych zil.

Periferni neuropatické reakce nizkého stupné, zejména parestezii stupné 1, lze pozorovat az u 34 % nove
diagnostikovanych pacientd s mnohocetnym myelomem lécenych samostatnym dexamethasonem. Jak
incidence, tak zavaznost periferni neuropatie se nicméné zvysuji pii souc¢asném podavani bortezomidu nebo
thalidomidu. V jedné studii se neuropatické reakce stupné 3/4 objevily u 10,7 % pacienti 1é¢enych
thalidomidem a dexamethasonem oproti 0,9 % pacientt 1é¢enych samotnym dexamethasonem.

HlaSeni podezieni na nezadouci uéinky

Hlaseni podezfeni na nezadouci u€inky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoznuje to pokracovat
ve sledovani poméru ptinost a rizik lé¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci Gcinky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich u€inkti uvedeného

v Dodatku V.

4.9 Piedavkovani

Akutni toxicita dexamethasonu je nizké a po akutnim pfedavkovani byly jen ziidka pozorovany toxické
ucinky. Antidotum neexistuje a 1é€ba je symptomaticka.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Kortikosteroidy pro systémové pouziti, glukokortikoidy, ATC kod: HO2 AB02
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Mechanismus t¢inku
Dexamethason je synteticky glukokortikoid; kombinuje vysoce protizanétlivé ucinky s nizkou
mineralokortikoidni aktivitou. Ve vysokych davkach (napf. 40 mg) snizuje imunitni odpoved.

Bylo prokazano, ze dexamethason indukuje smrt bunék (apoptdzu) mnohocetného myeolomu cestou regulace
aktivity nuklearniho faktoru-«xB smérem dola a aktivaci kaspazy-9 prostfednictvim uvolnéni druhého
mitochondrialniho aktivatoru kaspaz (Smac, faktoru podporujiciho apoptozu). K dosaZeni maximalni urovné
markerti apoptozy spolu se zvySenou aktivaci kaspazy-3 a fragmentaci DNA je nutna prodlouzena expozice.
Dexamethason také smérem dolti reguluje antiapoptotické geny a zvysené hladiny proteinu IxB-a.

Apoptoticka aktivita dexamethasonu je zesilovdna kombinaci s thalidomidem nebo jeho analogy a kombinaci
s inhibitory proteazomu (napi. bortezomibem).

Mnohocetny myelom je vzacné progresivni hematologické onemocnéni. Je charakterizovan nadmémym
poctem abnormalnich plazmatickych bun€k v kostni dfeni a nadprodukeci intaktnich monoklonélnich
imunoglobulint (IgG, IgA, IgD nebo IgE) nebo pouze Bence-Jonesova proteinu (volnych monoklonalnich
imunoglobulinovych lehkych fetézcii k a A).

Klinicka ucinnost a bezpecnost

U pfiipravku Neofordex zatim nebyly v 1écbé mnohocetného myelomu provedeny zadné klinické studie
ucinnosti a bezpecnosti.

Utinnost a bezpe¢nost kombinované 16¢by obsahujici dexamethason u mnoho&etného myelomu byla
potvrzena v mnoha klinickych studiich u nové diagnostikovanych pacientd a u pacienti s relabujicim nebo
refrakternim onemocnénim. Studované populace pacientd mély Siroké vékové rozmezi a zahmovaly pacienty
povazované i nepovazované za vhodné pro autologni transplantaci kmenovych bunék. V terapii mnohocetného
myelomu byly studovany vysoké davky (40 mg nebo 20 mg) peroralniho dexamethasonu v kombinaci

s chemoterapii v rezimu VAD (vinkristin, adriamycin/doxorubicin a dexamethason) nebo v souvislosti

s novymi piipravky vcetn¢ thalidomidu a jeho analogi a také inhibitort proteazomu. V kontrolovanych
studiich vykazovala kombinovana Iécba s dexamethasonem z hlediska pteziti a odpovedi konzistentné lepsi
vysledky nez samostatné podavany dexamethason.

Pediatricka populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé piipravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii
s piipravkem Neofordex u mnohocetného myelomu u vSech podskupin pediatrické populace (informace
o0 pouziti u déti viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podani piipravku Neofordex ¢ini median dosazeni vrcholovych plazmatickych hladin
dexamethasonu tfi hodiny. Biologicka dostupnost dexamethasonu je ptiblizné 80 %. Mezi podanou
a biologicky dostupnou davkou existuje linearni vztah.

Dexamethason je transportovan cestou glykoproteinu P (znamého také jako MDR1). V transportu
dexamethasonu mohou hrat roli i dalsi MDR transportéry.

Distribuce
Dexamethason se vaze na plazmatické proteiny, zejména albumin, az z 80 %, v zavislosti na podané davce.
Pti velmi vysokych davkach cirkuluje vétSina dexamethasonu volné v krvi. Distribu¢ni objem je ptiblizné

1 I/kg. Dexamethason prochazi hematoencefalickou bariérou i placentarni bariérou a prochazi i do
matefského mléka.
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Biotransformace

Mensi cast podaného dexamethasonu je vylucovana v nezménéné forme ledvinami. VEtsi ¢ast je u Cloveka
hydrogenovana nebo hydroxylovana, pficemz hlavnimi metabolity jsou hydroxy-6-dexamethason a dihydro-
20-dexamethason. 30 az 40 % je v lidskych jatrech konjugovano s kyselinou glukoronovou nebo sulfatovano
a v této formé€ vylucovano do moci. Dexamethason je metabolizovan cestou cytochromu P450 3A4
(CYP3A4). V biotransformaci dexamethasonu mohou hrat roli i dal$i izoenzymy cytochromu P450.

Eliminace
Plazmaticky polocas dexamethasonu je ptiblizné€ 250 minut.

Zvl1astni skupiny pacientt

Nejsou k dispozici udaje o biotransformaci dexamethasonu u pacientl s poruchou funkce jater.

Koufeni nema na farmakokinetiku dexamethasonu vliv. Nebyly zjistény rozdily ve farmakokinetice
dexamethasonu mezi subjekty evropského a asijského (indonéského a japonského) pivodu.

5.3 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Akutni toxicita glukokortikoidii je pouze slaba. Udaje tykajici se chronické toxicity a kancerogenity nejsou
k dispozici. Ukazalo se, Ze nalezy ze studii genotoxicity jsou arteficialni. Ve studiich reproduk¢ni toxicity
u mysi, potkant, kteckd, kralika a pst vedl dexamethason k embryofetalnim malformacim, napf. k nartstu
vyskytu defekt patra a kostry, poklesu hmotnosti brzliku, sleziny a nadledvin, abnormalitam plic, jater

a ledvin a k inhibici rtistu. Hodnoceni postnatalniho vyvoje prenatalné lécenych zvitat ukdzalo snizenou
glukdzovou toleranci a citlivost vii¢i inzulinu, zmény chovéani a mensi hmotnost mozku i t€lesnou hmotnost.
U muz mize byt sniZzena fertilita ndsledkem apoptoézy zarodeCnych bunék a spermatogennich defekta.
Udaje tykajici se fertility u Zen jsou protichtdné.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Monohydréat laktozy

Mikrokrystalicka celul6za

Magnesium-stearat

Koloidni bezvody oxid kiemicity

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1&¢ivy piipravek nevyzaduje zvlastni teplotni podminky pro uchovavani.

Tablety se maji az do podani uchovavat v blistru. Jednotlivé tablety v neporuseném obalu se maji odd€lit z
blistru v misté perforace, naptiklad pti pouziti davkovact 1éki.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
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10 x 1 tableta v OPA/Al/PVC-Al jednoddvkovém blistru s perforaci.

Velikost baleni: 10 tablet.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci piipravku

Veskery nepouzity 1éCivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
Pacientim se doporucuje, aby nepouZité tablety nevyhazovali do béZného doméciho odpadu nebo do
odpadnich vod.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

THERAVIA

16 Rue Montrosier

92200 Neuilly-sur-Seine

Francie

8. REGISTRACNI CiSLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/15/1053/001

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 16. bfezna 2016
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 9. prosince 2020

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro 1é¢ivé ptipravky http:/www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY / VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A
UCINNE POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

THERAVIA

16 Rue Montrosier
92200 Neuilly-sur-Seine
Francie

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITi

Vydej [é¢ivého piipravku je vazan na lékaisky predpis s omezenim (viz piiloha I: Souhm udaji o ptipravku,
bod 4.2).

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

o Pravidelné aktualizované zpravy o bezpecnosti (PSUR)

Pozadavky na piedkladani PSUR pro tento 1éCivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich dat Unie

(seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smémice 2001/83/ES a v dalSich naslednych aktualizacich
zvetejnénych na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé piipravky.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti farmakovigilance
podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve veskerych schvalenych
naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1éCivé pripravky,
e pfi kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které mohou
vést k vyznamnym zménam pomeru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni vyzna¢ného milniku
(v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Neofordex 40 mg tablety
dexamethasonum

2.  OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje dexamethasoni acetas ekvivalentni dexamethasonum 40 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Obsahuje laktozu. Podrobngjsi informace jsou uvedeny v ptibalové informaci.

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

10x 1 tableta

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pred pouzitim si pfectéte piibalovou informaci.
Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN MIMO
DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

THERAVIA

16 Rue Montrosier
92200 Neuilly-sur-Seine
Francie

12. REGISTRACNI CISLO(A)

EU/1/15/1053/001

13. CISLO SARZE

LOT

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

neofordex

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedinecnym identifikatorem.

18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Neofordex 40 mg tableta
dexamethasonum

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

THERAVIA

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CiSLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE:
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Pribalova informace: informace pro pacienta

Neofordex 40 mg tableta
dexamethasonum

Piectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ zacnete tento pripravek uZivat, protoZe
obsahuje pro vas dilezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro piipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo 1ékarnika.

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji ublizit, a to
i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucink, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripad¢ jakychkoli nezadoucich Gc¢inkd, které nejsou uvedeny v této ptibalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek Neofordex a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez za¢nete piipravek Neofordex uzivat
Jak se ptipravek Neofordex uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak pfipravek Neofordex uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

ARl

1. Co je pripravek Neofordex a k ¢emu se pouZziva

Pripravek Neofordex je lécivy pripravek obsahujici léCivou latku dexamethason. Dexamethason je hormon
s ndzvem glukokortikoid, n¢kdy oznacovany jako kortikoid ¢i kortikosteroid, s riznymi u€inky vcetné
pusobeni na bilé krvinky, které jsou sou¢asti imunitniho systému (piirozena obranyschopnost téla).
Dexamethason je podobny glukokortikoidiim, které se pfirozené tvoii v téle.

Pripravek Neofordex se uziva k 1é¢bé dospélych pacientli s mnoho¢etnym myelomem, nadorovym
onemocnénim krve postihujicim bilé krvinky, které vytvareji protilatky. Piipravek Neofordex se

u mnohocetného myelomu podava spolecné s dalsimi [é¢ivymi piipravky. Spolecné piisobi tak, ze usmrcuji
néadorové bilé krvinky.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete pripravek Neofordex uzZivat

Neuzivejte piipravek Neofordex:

— jestlize jste alergicky(4) na dexamethason nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto pifipravku (uvedenou
v bod¢ 6);

— jestlize trpite virovou infekci, zejména virovou hepatitidou, herpetem, planymi neStovicemi nebo
pasovym oparem;

— jestlize mate nelécené psychiatrické onemocnéni.

Upozornéni a opatieni
Pted uzitim ptipravku Neofordex se porad’te se svym lékatem, lékarnikem nebo zdravotni sestrou, zejména
pokud je podavan spolu s jinymi 1é¢ivymi pfipravky.

Nebezpedi infekce
Lécba piipravkem Neofordex (vysokymi davkami kortikosteroidil) mlize snizit schopnost Vaseho téla

bojovat s infekei (zejména zpiisobenou bakteriemi, kvasinkami nebo parazity). To maze nékdy vést ke
vzniku infekci zpisobenych zarodky, které za normalnich podminek zptsobuji infekce jen malokdy
(nazyvaji se oportunni infekce). Jestlize béhem 1écby timto 1é¢ivym piipravkem onemocnite jakoukoli
infekei, okamzité kontaktujte svého 1ékate. To je zvlasté dilezité, jestlize si povSimnete piiznakid zapalu plic
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(pneumonie): kasle, horecky, dechové nedostatecnosti a bolesti na hrudi. Mtzete se také citit zmateny(a),
zejména pokud jste vyssiho véku. Svého lékafe musite také informovat, pokud jste mél(a) tuberkul6zou nebo
pokud pobyvate v oblastech, kde jsou Casté infekce Skrkavkami.

Poznamka: Je dillezité, abyste se béhem lécby piipravkem Neofordex vyvaroval(a) kontaktu s osobami,
které trpi planymi nestovicemi, spalnickami nebo pasovym oparem. Pokud se domnivate, Ze ke kontaktu
s takto nakazenymi osobami doslo, okamzit¢ informujte svého 1ékate.

Psychiatrické poruchy

Vysoké davky kortikosteroidi véetné dexamethasonu mohou zptisobit psychické obtize, které mohou byt
nekdy zadvazného charakteru. Jestlize Vy nebo nékdo z Vasi nejblizsi rodiny trpél nebo v soucasnosti trpi
zévaznou depresi nebo manickymi atakami, konzultujte to pfed zahdjenim 1écby piipravkem Neofordex se
svym lékafem. To je zejména dillezité, jestlize mate depresivni pocity nebo ptipadné sebevrazedné
mysSlenky. Nespavost 1ze minimalizovat podanim pfipravku Neofordex rano.

Syndrom nadorového rozpadu
Poradte se se svym lé¢katem, pokud méate pfiznaky syndromu nddorového rozpadu, jako jsou svalové kiece,
svalova slabost, zmatenost, ztrata nebo poruchy zraku a dusnost.

Dlouhodoba 1écba

Béhem lécby timto 1éCivym piipravkem je dilezité¢ dodrzovat vyvéazenou stravu (s nizkym obsahem cukrti a
sodiku a vysokym obsahem bilkovin). Casté je zadrzovani vody a sodiku, které miize vést k vysokému
krevnimu tlaku (hypertenzi).

Lékat Vam doporuci vhodnou dietu a miize Vam piedepsat dopliiky s draslikem, vapnikem nebo
vitaminem D.

Lécba glukokortikoidy (napt. dexamethasonem) mtize snizit i¢inek antidiabetik (léky k 1écbé cukrovky) a
antihypertenziv (1éky k 1écbé vysokého kreviho tlaku). Lékat mize davku téchto 1€kt zvysit.

Hematologie (poruchy souvisejici s krvi)

Jestlize se u Vas v minulosti objevily krevni srazeniny, musite o tom pied zah4jenim uzivani ptipravku
Neofordex informovat svého 1ékaie. Kombinace dexamethasonu s thalidomidem, lenalidomidem nebo
pomalidomidem (lé¢ivymi pfipravky ur¢enymi k 1é€bé mnohocetného myelomu) zvysuje riziko krevnich
srazenin v zilach i tepnach. Jestlize se u Vas objevi dechova nedostatecnost, bolest na hrudi nebo otok
hornich ¢i dolnich koncCetin, musite okamzité informovat svého 1ékare.

Kombinace dexamethasonu s lenalidomidem nebo pomalidomem u Vas mtize zpiisobit pokles normalniho
poctu bilych krvinek (krvinek, které napomahaji boji s infekei) a/nebo krevnich desticek (které pomahaji
predchazet krvaceni). Vas l1ékar zajisti provedeni vhodnych krevnich testil pied 1é¢bou i béhem ni.

Feochromocytomové krize

Lécba timto pfipravkem muiize zptsobit feochromocytomovou krizi, ktera miize vést k umrti.
Feochromocytom je vzacny typ nadoru nadledvin. Krize miize mit nasledujici ptiznaky: bolest hlavy, poceni,
buseni srdce nebo vysoky krevni tlak. Pokud se u Vas vyskytne kterykoliv z téchto ptiznakt, ihned se
obrat’te na svého 1ékare.

Poruchy oka

Lécba timto 1é¢ivym pfipravkem muize zplsobit centralni serd6zni chorioretinopatii, coz je ocni onemocnéni,
které vede k neostrému nebo zkreslenému vidéni. Dochazi k nému zpravidla jen na jednom oku. Pokud
zaznamenate neostré nebo zkreslené vidéni pretrvavajici nékolik dni, obrat’te se na svého 1ékare.

Tendinitida

Lécba timto 1é¢ivym pfipravkem miize vyvolat zanét Slach. V extrémné vzacnych piipadech mize §lacha
prasknout. Toto riziko se zvySuje pii 1é€be€ urcitymi antibiotiky a pfi potizich s ledvinami. Jestlize si
povsimnete bolestivych, ztuhlych nebo oteklych kloubt ¢i §lach, obratte se na svého 1ékare.
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Jestlize v soucasnosti uzivate nebo jste nedavno uzival(a) dexamethason, informujte o tom prosim vSechny
své Iékare, zubate Ci osoby, které Vam mohou predepisovat Iéky (viz bod ,,Dalsi 1écivé piipravky a piipravek
Neofordex*).

Jestlize onemocnite nebo se se Vam piihodi nehoda nebo jestlize budete pottebovat chirurgicky zdkrok
(dokonce i1 u zubate) nebo ockovani (vysoka davka glukokortikoidi mize oslabit Gcinek ,,zivych* virovych
vakcin), informujte oSetiujiciho lékare, ze uzivate nebo jste v nedavné dob¢ uzival(a) vysoké davky
kortikosteroidd.

Jestlize potiebujete testy (zejména u infekei), informujte byste osobu provadéjici testy, protoze
dexamethason miize ovliviiovat jejich vysledky.

Pred zah4jeni 1éCby piipravkem Neofordex svého 1ékate informujte, jestlize:

—  trpite onemocnénim jater ¢i ledvin;

—  trpite onemocnénim srdce nebo jste nedavno prodélali srdecni piihodu (srdecni infarkt);

—  mate vysoky krevni tlak, vysoky cholesterol nebo jste kuiak/kutacka;

—  trpite cukrovkou (diabetem) nebo se onemocnéni cukrovkou vyskytuje nebo vyskytovalo ve Vasi
roding;

—  mate osteoporozu (fidnuti kosti), zejména pokud jste Zena, u které jiz nastoupila menopauza;

—  trpite glaukomem (zelenym zakalem — onemocnéni se zvySenym nitroo¢nim tlakem) nebo se toto
onemocnéni vyskytuje nebo vysytovalo ve Vasi roding;

—  trpite onemocnénim myastenia gravis (onemocnénim postihujicim svaly) nebo zanétem §lachy
(tendinitidou);

—  mate pepticky vied (vied v zaludku ¢i dvanactniku) nebo jste u Vas v minulosti byl diagnostikovéan
pepticky vied, krvaceni ze Zaludku ¢i jeho perforace (prodéravéni);

—  trpite zanétem stfeva, divertikulitidou nebo jste neddvno prodélal(a) chirurgicky vykon na streve;

—  mate, nebo je podezieni, Ze mate feochromocytom (naddor nadledvin).

Pokud trpite kterymkoli z uvedenych onemocnéni, vas lékar vas bude pecliveji sledovat.

Starsi pacienti

v

tidnuti kosti (osteoporoza), vysoky krevni tlak, nizk4 hladina drasliku, cukrovka (diabetes), nachylnost
k infekcim a ztenceni ktize. Lékat Vas bude peclivéji sledovat.

Déti a dospivajici
Mnohocetny myelom se u déti nevyskytuje. Tento 1éCivy pfipravek se nema podavat détem (tzn. osobam
mlad$im 18 let).

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Neofordex
Informujte svého lékate nebo 1ékarnika o vSech 1écich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a)
nebo které mozna budete uZivat.

Pted zahajenim 1écby piipravkem Neofordex si musite precist pfibalovou informaci vSech 1écivych
pripravki, které maji byt uzivany v kombinaci s piipravkem Neofordex, kviili informacim vztahujicim se
k témto 1éCivym pripravkiim. Pii uzivani thalidomidu, lenalidomidu ¢i pomalidomidu je tfeba vénovat
zvlastni pozomost zjistovani mozného t€hotenstvi a jsou nutna preventivni opatteni.

Jestlize uzivate kterykoli z nasledujicich 1é¢ivych piipravkd, porad'te se pfed zahajenim uzivani ptipravku
Neofordex se svym Iékatem.

Je nutné se vyhnout kombinaci s nasledujicimi léky

—  kyselinou acetylsalicylovou, coz je latka pfitomna v mnoha 1éCivych ptipravcich ur€enych ke zmirnéni
bolesti a snizovani horecky (mize zvysit riziko krvéaceni);

—  pokud jste byl(a) nedavno ockovan(a) nebo ockovani planujete, informujte také svého 1ékate (viz bod
,»Upozomeni a opatieni®).
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Kombinace s nasledujicimi léky si mohou vyzadat zavedeni bezpecnostnich opatreni

Léky snizujici hladinu drasliku v krvi: napfiklad n¢kterd diuretika (I1éky na odvodnéni) a laxativa (1éky
proti zacpé€), injekce amfotericinu B, tetrakosaktid (kvuli riziku snizeni hladiny drasliku). Lékat mozna
bude muset hladinu drasliku sledovat;

Lécivé ptipravky, které mohou zvysit riziko nepravidelnosti srde¢niho rytmu (napt. n¢které léky k 1écbé
srdecnich onemocnéni, naptiklad digitalis), protoze nizké hladiny drasliku zvySuji riziko nepravideln¢ho
srdecniho rytmu;

Léky k 1écbé hypertenze (vysokého kreviho tlaku) , protoze jejich u¢inek mtize byt snizen. Lékat mozna
bude muset jejich davky upravit;

Lécivé pripravky k 1écbé anémie, napf. erytropoetin, nebo jiné Iéky, napt. hormonalni substitucni 1écba,
mohou zvysit riziko vzniku krevnich sraZzenin (viz body ,,Upozoméni a opatfeni a ,,MozZné nezadouci
ucinky*);

Léky k 1écbé bolesti, zanétu a horecky (nesteroidni protizanétlivé 1éky), naptiklad ibuprofen, naproxen,
diklofenak, meloxikam a dalsi, mohou zvysit riziko krvaceni nebo vzniku Zaludecnich viedu;

Léky k 1écbé cukrovky (diabetu), protoze Neofordex mize ménit hodnoty glykémie (hladiny cukru v
krvi). Tyto hodnoty musi pacient samostatné sledovat, zejména pfi zahajeni 1écby. Lékat mozna bude
muset upravit davky antidiabetik (I€ky k 1é¢b¢ cukrovky);

Nektera antibiotika (fluorochinolony) mohou zvysit riziko zanétu Slach a ve vyjimecnych ptipadech
zplsobit i prasknuti postizené Slachy, zejména po dlouhodobé 1écbe;

Urciteé 1é¢ivé piipravky na nddorova onemocnéni (napf. methotrexat) mohou zvysit riziko infekce,
krvaceni nebo anémie.

Nasledujici leky mohou oviivnit ucinek pripravku Neofordex
Tyto léky mohou snizit u¢inek pitipravku Neofordex:

Aminoglutetimid (slouzi k 1écbé Cushingova syndromu nebo nadort prsu);

Protikfecové ptipravky (pouzivané pii 1€cbé epilepsie) jako karbamazepin, fosfenytoin, fenobarbital,
fenytoin a primidon;

Rifampicin (uzivany k 1écb¢ tuberkulozy);

Léky na podrazdény zaludek (napfiiklad antacida), a také kolestyramin (ke snizeni hladiny cholesterolu).
Mezi podanim téchto 1€kt a ptipravku Neofordex ma byt prodleva alespon dvé hodiny;

Efedrin (k 1€¢b¢ astmatickych zachvati nebo ke zmimeéni otoku nosni sliznice).

Tyto léky mohou zvysit ucinky piipravku Neofordex:

Aprepitant nebo fosaprepitant (uzivané k 1€cbé€ pocitu na zvraceni a zvraceni po operacich nebo
chemoterapii — 1é¢b¢é nadorového onemocnéni);

Antibiotika, obsahujici 1é¢ivé latky konc¢ici na —mycin, a antimykotika (k 1&€bé plistiovych infekci),
obsahujici lécivé latky koncici na —konazol, a také ptipravky proti viru HIV s 1é€ivou latkou kon¢ici na
—havir.

Neofordex muze miv vliv na ucinek téchto lékii

Muize dojit ke snizeni u¢inku peroralni (uzivané usty) antikoncepce a hormonalni substitucni terapie. K
zabranéni t¢hotenstvi je nutné pfijmout G€inna antikoncepcni opatteni (viz bod ,, T€hotenstvi, kojeni a
plodnost*);

Utinek peroralnich (uzivanych usty) antikoagulancii (Iéky ke sniZeni krevni srazlivosti) miize byt
zesilen, coZ povede ke zvySenému riziku krvaceni. Lékai mozna bude muset peclivé sledovat parametry
Vasi krevni srazlivosti;

Snizen muze byt ucinek urcitych 1€kt k 16¢bé nadorovych onemocnéni (napt. docetaxel a
cyklofosfamid);

Zesileny mohou byt ti€inky lapatinibu (pouziva se k 1€¢b¢ nadorovych onemocnéni) na jatra;

Zeslaben muZe byt ucinek cyklosporinu (slouzi k potlaceni imunitni reakce). Kromé toho byl hlasen
vyskyt kieci pfi soubézném uzivani dexamethasonu a cyklosporinu. Souasnému uzivani ptipravku
Neofordex a cyklosporinu je tfeba zamezit;

Zeslaben miize byt uc¢inek midazolamu (pouziva se k 1€cbé nespavosti a k 1écbé epilepsie);

Zeslaben miiZe byt ucinek ivermektinu (pouziva se k 1écbé infekce urcitymi druhy cervil); 1écbu timto
pripravkem je proto nutno pfed podanim piipravku Neofordex uspésne ukoncit (viz bod ,,Upozoméni a
opatfeni‘);

Zeslaben miiZe byt ucinek rifabutinu nebo isoniazidu (slouzi k 1écbé tuberkulozy);

Zeslaben mize byt t¢inek indinaviru (pouziva se k 1é¢bé HIV);
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—  Zeslaben miize byt ucinek erytromycinu;
—  Ucinek praziquantelu (pouziva se u infekci urcitymi druhy ¢ervit) miize byt zeslaben a hrozi selhani
1é¢by, proto musi byt mezi jeho podavanim a 1é€bou piipravkem Neofordex ptestdvka alesponi tyden.

TéEhotenstvi, kojeni a plodnost
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze miiZzete byt t€hotna, nebo planujete oté¢hotnét, porad’te se se
svym lékafem nebo 1ékamikem dfive, nez zacnete tento piipravek uzivat.

Béhem 1écby piipravkem Neofordex je nutno se vyvarovat ot€éhotnéni — u ditéte by mohlo dojit k vrozenym
deformacim. Vy i Vas partner musite pouzivat vhodnou antikoncepci.

Neofordex Ize v t¢hotenstvi pouzit pouze tehdy, kdyz 1écbu dexamethasonem vyzaduje Vas klinicky stav.
Jestlize jste téhotnd nebo otchotnite béhem lécby, okamzité informujte svého 1ékare.

Glukokortikoidy se vylucuji do matetského mléka, riziko pro kojené novorozence/déti proto nelze vyloucit.
Informujte Iékate, jestlize kojite €i kojeni planujete. Lékat Vam pak pomiize s rozhodnutim, zda prestat

s kojenim nebo uzivanim piipravku Neofordex, a to po posouzeni pfinosu kojeni pro dité a pfinosu ptipravku
u matky.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Neofordex ma mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Jestlize se u vas objevi urcité nezadouci
ucinky, napt. zmatenost, halucinace, zavrat’, inava, ospalost, omdlévani nebo rozmazané vidéni, nesmite
fidit ani obsluhovat nastroje ¢i stroje a nesmite vykonavat zadné rizikové ¢innosti.

Piipravek Neofordex obsahuje laktézu
Pripravek Neofordex obsahuje laktozu, cukr. Pokud Vam Iékar sd€lil, Ze nesnasite n¢které cukry, porad’te se
se svym lékafem, nez zacnete tento 1é¢ivy ptipravek uzivat.

3. Jak se pripravek Neofordex uZiva

Vzdy uzivejte piipravek Neofordex piesné podle pokyni svého Iékare. Pokud si nejste jisty(a), porad'te se se
svym lékafem.

Vas l1ékar stanovi davku pfipravku Neofordex a jak Casto ji mate uzivat. To miize zaviset na Vasem stavu a
dalsi souvisejici 1é¢bé. Doporucena davka je jedna tableta vzdy v urceny cas. Jestlize jste starSi 65 let a/nebo
jste kiehké konstituce, 1ékat se mtize rozhodnout piedepsat Vam jiny ptipravek obsahujici nizsi davku
dexamethasonu. Piedepsanou davku neptekracujte ani nesnizujte. Tento piipravek musite uzivat pfesné v
lékafem piedepsané dny.

Vas 1ékat mize zménit davku i frekvenci podani na zaklade urcitych parametrt véetné analyzy krve, Vaseho
celkového zdravotniho stavu, dalSich 1éCivych ptipravki, které Vam byly predepsany, a Vasi odpovédi na
1é¢bu.

Predepsanou davku, tj. jednu tabletu (40 mg), spolknéte rano a zapijte sklenici vody.

Jestlize je pro Vas obtizné vyjmout tabletu z blistru, pozadejte nékoho o pomoc.
Nespavost 1ze minimalizovat podanim ptipravku Neofordex rano.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku Neofordex, nez jste mél(a)
Jestlize jste uzil(a) pfili§ mnoho piipravku Neofordex, kontaktujte okamzité svého lékate nebo nemocnici.

JestliZe jste zapomnél(a) uZit pripravek Neofordex
Jestlize jste zapomnél(a) uzit pfipravek Neofordex v obvyklém Case a
— jestlize je zpozdéni mensi nez 12 hodin: okamzité si vezméte tabletu;
— jestlize je zpozdéni vétsi nez 12 hodin: tabletu jiz neuzivejte, ale vezméte si dalsi tabletu v obvyklém
Case.
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Nezdvojnasobujte nasledujici davku, abyste nahradil(a) vynechanou tabletu.

JestliZe jste prestal(a) uZivat pripravek Neofordex

Pokud nahle pterusite uzivani tohoto 1é¢ivého pfipravku, mohou se u vas projevit zavazné nezadouci ucinky.
Jestlize ukoncite uzivani tohoto 1é¢ivého piipravku pfilis rychle, mize se u vas objevit nizky krevni tlak.
Mize se u vas objevit i,,syndrom z vysazeni*. Ten miize zahmovat bolest hlavy, problémy s vidénim (vcetné
bolesti ¢i otoku oka), pocit na zvraceni nebo zvraceni, horeCku, bolest ve svalech a kloubech, otok vnitini
¢asti nosu, ztratu hmotnosti, svédéni kiize a konjunktivitidu (zanét spojivek). Jestlize je 1écbu nutné ukoncit,
fid’te se doporu¢enim svého lékare.

Mate-li jakékoli dalsi otazky, tykajici se uzivani tohoto 1é¢ivého ptipravku, zeptejte se svého 1ékaie nebo
lékamika.

4. MoZné nezadouci uc¢inky

Podobné¢ jako vSechny 1éky miize mit i tento pfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout
u kazdého.

Lékar s Vami tyto ti¢inky probere a vysvétli mozna rizika i pfinosy Vasi 1écby.

P1i 1é¢beé mnohocetného myelomu i dalSich onemocnéni dexamethasonem byly pozorovany nize uvedené
nezadouci ucinky. V nékterych ptipadech miize kombinace nékolika 1é¢ivych ptipravka zvysit nezadouci
ucinky nékterého z té€chto 1é¢ivych piipravkl uzivanych samostatné.

Ptipravek Neofordex mtlize zplisobit zavazné psychické problémy. Ty jsou €asté (mohou postihnout az 1 z 10
osob) a patii mezi n¢:

- depresivni pocity (véetn¢ myslenek na sebevrazdu);

- manické stavy (manie), silny pocit St€sti (euforie) nebo kolisani nalad,;

- pocity uzkosti, obtizné soustfedéni a ztrata paméti;

- pocit vidéni nebo slySeni neexistujicich véci nebo vira v nerealné véci, ponuré¢ myslenky, zména

zpusobu chovani.

Jestlize si povSimnete kteréhokoli z t€chto piiznaki, oznamte to neprodlené svému lékafti.

Mezi dal$i mozné nezadouci u€inky patii:

Velmi ¢asté: mohou postihnout vice nez 1 z 10 osob

— zvySena hladina cukru v krvi (hyperglykémie);

— zAacpa;

— potize se spankem (insomnie);

— svalové kiece, svalova slabost;

— Unava, slabost, otok t¢la a obliceje.

Casté: mohou postihnout azZ 1 z 10 osob

— bakterialni, virové ¢i plisnové infekce véetné pneumonie (zapal plic), pasového oparu, infekce nosu, ust,
krénich mandli nebo hrdla, bronchitida, herpes, infekce mocového méchyte, kvasinkova infekce
(kandiddza);

— sniZeni poctu cervenych nebo bilych krvinek a/nebo desticek nebo zvyseny pocet bilych krvinek, snizena
hladina drasliku nebo albuminu (jedné bilkoviny) v krvi, zvy$ené hladiny kyseliny mocové v krvi,
zmeény testl jaternich funkci;

— Cushingliv syndrom, tj. pfiriistek hmotnosti na trupu a obliceji, nadmeémé poceni, strie, viditeln¢ oteklé
kapilary (vlaseCnice, malé krevni cévy) a suchost klize, nadmérny riist ochlupeni na obliceji (zejména
u Zen) a fidnuti vlast;

— rozvoj cukrovky (diabetu), ztrata nebo zvyseni chuti k jidlu, ptiristek hmotnosti nebo ztrata hmotnosti,
zadrzovani vody;

— agrese, zmatenost, podrazdénost, nervozita, neklid, zména nalady;

— citlivost, otupé€lost, pocit mravenceni nebo paleni na ktizi nebo bolest rukou nebo chodidel zptisobena
poskozenim nervl, zavrat, chveéni, bolest hlavy, ztrata chuti nebo zména vnimani chuti;
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— katarakta, rozmazané vidéni;

— rychly nebo nepravidelny srdecni tep, piili§ vysoky nebo pfili§ nizky krevni tlak, tvorba krevnich
srazenin, které mohou ucpavat krevni cévy, napt. v dolnich koncetinéach ¢i v plicich, otok homich nebo
dolnich koncetin, z¢ervenani kiize obliceje nebo téla;

— kasel, obtizné dychani, obtizné mluveni, bolest v krku nebo ustech, chrapot, sucho v tstech, Skytavka,
zan¢ét sliznic;

— zvraceni, pocit na zvraceni, prijem, poruchy zazivani, nadymani, oteklé a/nebo bolestivé bticho;

— vyrazka, svédéni, zCervenani kize, nadmémé poceni (hyperhidroza), sucha kiize, ztrata vlast (alopecie);

— ochabovani svald, bolest ve svalech, kloubech, kostech nebo konéetinach;

— Casté moceni;

— Dbolest, horecka, zimnice, omdlévani, zavrat’, vyCerpani, ospalost, naruseny smysl pro rovnovahu.

Méné ¢asté: mohou postihnout az 1 ze 100 osob

— horecka zptisobena nedostatecnym mnozstvim urcitych bilych krvinek, ztrata vSech typt krevnich bun¢k,
snizena srazlivost krve;

— selhani produkce normalniho mnozstvi hormont stitné Zlazy (hypotyredza);

— ztrata télnich tekutin (dehydratace) s Zizni nebo bolesti hlavy, sniZzena hladina hot¢iku nebo vapniku
v krvi;

— vykyvy nalady, halucinace;

— mozkova mrtvice, obtizna koordinace nebo pohyb, omdlévani;

— zanét o¢i a/nebo o¢nich vicek, zvysené slzeni;

— srdecni piihoda (srdecni infarkt), abnormalné pomaly srdecni rytmus;

— kopfivka;

— selhani ledvin.

Neni znamo: frekvenci nelze urcit z dostupnych udaji

— infekce, zanét celého téla z diivodu infekce (sepse);

— neschopnost téla reagovat normalné na zévazny stres, napt. dopravni nehodu, chirurgicky vykon ¢i
onemocnéni z divodu nedostatecné funkce nadledvin, zavazné neobvyklé bolesti hlavy s poruchami
vidéni souvisejici s vysazovanim l1écby, nepravidelnost menstrua¢niho cyklu u Zen, nadmérny rist
ochlupeni (hirsutismus);

— zvySena potieba antidiabetik (1éky k 1écbé cukrovky), nerovnovaha soli, ztrata drasliku zplisobena
nizkymi hladinami oxidu uhli¢itého (stav zvany metabolicka alkal6za);

— epileptické zachvaty;

— zvySeny nitroo¢ni tlak véetné glaukomu (zeleny zakal), poruchy cévnatky a sitnice (chorioretinopatie);

— neschopnost srdce dostatecné rozhanét krev po téle (srdecni selhani);

— viedy, perforace (prodéravéni) a/nebo krvaceni z jicnu, Zaludku nebo stieva, zanét slinivky btisni (ktery
se miize projevovat jako bolest zad a bficha);

— pomalé hojeni ran, akné, ztenceni klize, tvorba modfin, ¢ervené nebo fialové zbarveni klize (purpura);

— Tidnuti kosti se zvySenym rizikem zlomeniny, onemocnéni kosti, ruptura §lachy.

HlaSeni nezadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u€inkd, sdélte to svému 1ékati nebo 1ékarnikovi. Stejné
postupujte v piipadé¢ jakychkoli nezadoucich ucinki, které nejsou uvedeny v této piibalové informaci.
Nezadouci ucinky mizete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich ucinkt
uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich uc¢inkd mtzete ptispéet k ziskani vice informaci

o0 bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Neofordex uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na krabicce a blistru za EXP. Doba
pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.
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Nepouzivejte tento ptipravek, pokud si v§imnete jakychkoli defektt ¢i jakychkoli znamek snizené kvality
tablet ¢i baleni.

Tento ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni teplotni podminky uchovavani. Tablety uchovavejte az do podani
v blistru. Pokud pouZzivate davkovac 1éka, oddélte jednotlivé davky pomoci perforovanych linii, aniz byste
obal tablety porusil(a).

Nevyhazujte zadné 1éCivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého lékarnika,
jak nalozit s ptipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.

6. Obsah baleni a dalSi informace

Co pripravek Neofordex obsahuje

- Lécivou latkou je dexamethasonum. Jedna tableta obsahuje dexamethasoni acetas odpovidajici
dexamethasonum 40 mg.

- Dalsimi slozkami jsou monohydrat laktozy, mikrokrystalickd celul6za, magnesium-stearat a koloidni
bezvody oxid kiemicity (viz bod 2).

Jak pripravek Neofordex vypada a co obsahuje toto baleni
Tablety jsou bilé, ovalného tvaru, s vyrytym oznaCenim ,,40 mg* na jedné stran¢.

Jedna krabicka obsahuje 10 x 1 tabletu v OPA/AI/PVC-Al jednodavkovém blistru s perforaci.
Drzitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

THERAVIA

16 Rue Montrosier

92200 Neuilly-sur-Seine

Francie

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drZzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

THERAVIA Immedica Pharma AB
Tél/Tel: +32 (0)2 40 11 442 Tel/Puh: +46 (0)8 533 39 500
question@theravia.com info@immedica.com
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
THERAVIA THERAVIA

Ten.: +33 (0)1 72 69 01 86 Tél/Tel: +352 278 62 329
question@theravia.com question@theravia.com
Ceska republika Magyarorszag
THERAVIA THERAVIA

Tel.: +33 (0)1 72 69 01 86 Tel.: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com question@theravia.com
Danmark Malta

Immedica Pharma AB THERAVIA

TIf: +46 (0)8 533 39 500 Tel: +356 2776 1358

info@immedica.com question@theravia.com
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Deutschland
THERAVIA

Tel: +49 (0)3022153008
question@theravia.com

Eesti

Immedica Pharma AB
Tel/Puh: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

E)rada
RAFARM AEBE
TnA: +302 106776550

Espaia
THERAVIA
Tel: +34 914 146 613

question@theravia.com

France

THERAVIA

Tél: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Hrvatska

THERAVIA

Tel: +33 (0)1 7269 01 86
question@theravia.com

Ireland

THERAVIA

Tel: 016950063
question@theravia.com

island

Immedica Pharma AB
Simi: + 46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Italia

THERAVIA

Tel: +39 (0) 800 959 161
question@theravia.com

Kvnpog
RAFARM AEBE
TnA: +302 106776550

Latvija

Immedica Pharma AB
Tel: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Nederland

THERAVIA

Tel: +31 (0)2 070 38 155
question@theravia.com

Norge

Immedica Pharma AB
Tel/Puh: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Osterreich

THERAVIA

Tel: +43 (0) 800 909 699
question@theravia.com

Polska

THERAVIA

Tel.: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Portugal

THERAVIA

Tel: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Romaénia

THERAVIA

Tel: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Slovenija

THERAVIA

Tel: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Slovenska republika
THERAVIA

Tel.: +33 (0)1 72 69 01 86
question@theravia.com

Suomi/Finland

Immedica Pharma AB
Tel/Puh: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Sverige

Immedica Pharma AB
Tel: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Tato piibalova informace byla naposledy revidovana
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Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské agentury
pro lécivé pfipravky http:/www.ema.europa.eu.
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