ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1 DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neofordex 40 mg comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat contine acetat de dexametazona, echivalentul a dexametazona 40 mg.

Excipient cu efect cunoscut:

Fiecare comprimat contine lactoza 98,1 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat

Comprimat alb, de forma alungita (11 mm x 5,5 mm), cu ,,40 mg” marcat pe o parte.
4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Neofordex este indicat pentru tratamentul mielomului multiplu simptomatic la adulti in asociere cu alte
medicamente.

4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul trebuie initiat si monitorizat sub supravegherea unor medici cu experienta in tratamentul
mielomului multiplu.

Doze

Doza si frecventa de administrare variaza in functie de protocolul terapeutic si de tratamentul (tratamentele)
asociat(e). Administrarea Neofordex trebuie sa urmeze instructiunile pentru administrarea dexametazonei,
atunci cand acestea sunt descrise Tn Rezumatul caracteristicilor produsului pentru tratamentul (tratamentele)
asociat(e). Tn caz contrar, trebuie urmate protocoalele de tratament si ghidurile locale si internationale.
Medicii care prescriu medicamentele trebuie sa evalueze cu atentie doza de dexametazona care va fi
administrata, luand n considerare afectiunea si starea bolii pacientului.

Doza obisnuitd de dexametazona este de 40 mg o data 1n fiecare zi de administrare.

La sférsitul tratamentului cu dexametazona, doza trebuie micgorata progresiv pana la oprirea completa.
Doza omisa

Daca doza a fost omisa timp de mai putin de 12 ore, comprimatul trebuie luat imediat.

Daca doza a fost omisa timp de mai mult de 12 ore, urméatorul comprimat trebuie luat la ora obisnuita.
In cazul unei doze uitate, nu trebuie sa se ia o doza dubla.



Grupe speciale de pacienti

Varstnici

La pacientii varstnici si/sau debilitati care necesita reducerea dozei, se poate decide prescrierea unui alt
medicament care contine o doza mai mica de dexametazona, in conformitate cu schema de tratament
adecvata.

Insuficienta hepatica
Pacientii cu insuficienta hepatica necesita o monitorizare adecvata si administrarea trebuie facuta cu atentie,

deoarece nu existd date pentru aceasta categorie de pacienti (vezi pct. 4.4 si 5.2).

Insuficienta renala
Pacientii cu insuficienta renald necesitd o monitorizare adecvata (vezi pct. 4.4).

Copii si adolescenyi
Neofordex nu prezinta utilizare relevanta la copii si adolescenti pentru indicatia de mielom multiplu.

Mod de administrare

Administrare orala.

Pentru a reduce insomnia, comprimatul trebuie administrat de preferinta dimineata.

Comprimatele trebuie tinute 1n blister pand la administrare. Comprimatele individuale, in ambalajul intact,
trebuie desprinse din blister folosind perforatiile, de exemplu pentru a fi puse In organizatoare de
medicamente.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Boala virala activa (in special hepatitd virald, herpes, varicela, zona zoster).

Psihoze necontrolate.

Atunci cand dexametazona se administreaza in asociere cu alte medicamente, cititi Rezumatele
caracteristicilor produselor pentru contraindicatii suplimentare.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Dexametazona este un glucocorticoid in doza mare. Trebuie si se tind cont de aceasta in supravegherea
pacientului. Beneficiile tratamentului cu dexametazona trebuie evaluate cu atentie in raport cu riscurile
potentiale si efective.

Risc de infectie

Tratamentul cu dexametazona in doza mare creste riscul de dezvoltare a infectiilor grave, in special din
cauza bacteriilor, levurilor si/sau parazitilor. Astfel de infectii se pot produce, de asemenea, din cauza
microorganismelor care, in conditii obisnuite, rareori produc boli (infectii oportuniste). Semnele aparitiei
unei infectii pot fi mascate de tratamentul cu dexametazona.

Orice sursi de infectie, in special de tuberculoza, trebuie eliminata inainte de initierea tratamentului. Tn
cursul tratamentului, pacientii trebuie monitorizati cu atentie pentru aparitia infectiilor. Tn special pneumonia
apare frecvent. Pacientii trebuie informati cu privire la semnele si simptomele pneumoniei si trebuie sfatuiti
sa solicite asistenta medicald in cazul aparitiei acestora. Tn cazul infectiilor active, la tratamentul cu
dexametazona trebuie adaugat tratament antiinfectios adecvat.



In cazurile antecedentelor de tuberculozi cu sechele radiologice majore sau daci nu exista certitudinea ca a
fost urmat un tratament complet cu rifampicina cu durata de 6 luni, este necesar un tratament antituberculos
profilactic.

Exista riscul de strongiloidoza severa. Pacientilor din zone endemice (regiunile tropicale si subtropicale,
sudul Europei) trebuie sa li se facd un examen coproparazitologic si, daca este necesar, parazitul trebuie
eradicat Tnaintea initierii tratamentului cu dexametazona.

Anumite afectiuni virale (varicela, rujeola) pot fi agravate la pacientii carora li se administreaza tratament cu
glucocorticoizi sau carora li s-a administrat tratament cu glucocorticoizi in ultimele 3 luni. Pacientii trebuie
sa evite contactul cu subiecti care au varicela sau rujeold. Riscul cel mai mare este intalnit in special la
pacientii imunocompromisi, care nu au mai avut variceld sau rujeola. in cazul in care acesti pacienti au intrat
in contact cu persoane cu variceld sau rujeola, trebuie initiat un tratament profilactic cu administrare
intravenoasa de imunoglobulind normala sau imunizarea pasiva cu imunoglobulina varicelo-zosteriana
(IGVZ), dupa caz. Pacientii expusi trebuie sfatuiti sa solicite imediat asistenta medicala.

Vaccindri
Dexametazona nu trebuie utilizata in asociere cu vaccinuri cu virusuri vii atenuate (vezi pct. 4.5). De obicei,
este posibila utilizarea de vaccinuri cu virusuri inactivate. Cu toate acestea, raspunsul imunitar si, prin

urmare, efectul vaccindrii, poate fi diminuat de dozele mari de glucocorticoizi.

Interferenta cu analize de laborator

Dexametazona poate inhiba reactia cutanata la testele alergologice. De asemenea, aceasta poate afecta testul
cu nitro-albastru tetrazoliu pentru depistarea infectiilor bacteriene si poate produce rezultate fals negative.

Tulburari psihice

Pacientii si/sau Tngrijitorii trebuie avertizati cu privire la faptul ca pot aparea reactii adverse psihice potential
severe Tn asociere cu steroizii sistemici (vezi pct. 4.8). Tn general, simptomele apar in decurs de cateva zile sau
saptamani de la initierea tratamentului. Riscurile pot fi mai mari n asociere cu doze mari (vezi si pct. 4.5
pentru interactiuni farmacocinetice care pot creste riscul de reactii adverse), desi concentratiile dozelor nu
permit anticiparea debutului, tipului, severitatii sau duratei reactiilor. Majoritatea reactiilor dispar dupa
reducerea dozei sau renuntarea la aceasta, cu toate ca poate fi necesar un tratament specific.
Pacientii/ingrijitorii trebuie Tncurajati sa solicite sfatul medicului daca apar simptome psihice ingrijoratoare, in
special daca sunt suspectate stari depresive sau de ideatie suicidara. De asemenea, pacientii/ingrijitorii trebuie
sd fie atenti la tulburarile psihice posibile care pot aparea in timpul sau imediat dupa reducerea
treptata/renuntarea la doza de steroizi sistemici, cu toate ca aceste reactii au fost rareori raportate.

Se impune o atentie deosebita atunci cand se are in vedere utilizarea corticosteroizilor sistemici la pacientii cu
tulburari afective, personale sau ale rudelor de gradul intai, existente sau in antecedente. Acestea includ
afectiunile depresive sau maniaco-depresive si psihozele anterioare induse de steroizi.

Insomnia poate fi redusa prin administrarea Neofordex dimineata.

Sindromul lizei tumorale

In experienta de dupa punerea pe piati, a fost raportat sindromul lizei tumorale (SLT) la pacientii cu
neoplazii hematologice dupa utilizarea dexametazonei In monoterapie sau in asociere cu alte substante
chemoterapeutice. Pacientii cu risc crescut de aparitie a SLT, cum sunt pacientii cu o rata proliferativa
crescutd, incarcare tumorala ridicata si hipersensibilitate la substante citotoxice, trebuie monitorizati cu
atentie si trebuie luate masurile adecvate de precautie.



Tulburari gastro-intestinale

Tratamentul pentru ulcer gastric sau duodenal activ trebuie inceput nainte de initierea tratamentului cu
corticosteroizi. Trebuie avuta in vedere profilaxia adecvata pentru pacientii cu antecedente sau factori de risc
pentru ulcer, hemoragie sau perforatie gastrica sau duodenala. Pacientii trebuie monitorizati clinic, inclusiv
prin intermediul endoscopiei.

Tulburari oculare

Tratamentul sistemic cu glucocorticosteroizi poate induce corioretinopatia, care poate determina tulburari de
vedere, inclusiv pierderea vederii.

Utilizarea prelungita a corticosteroizilor poate produce cataracte subcapsulare, glaucom asociat cu posibile
leziuni ale nervilor optici si poate creste posibilitatea de instalare a infectiilor oculare secundare determinate de
fungi sau virusuri. Se impune o atentie deosebitd atunci cand sunt tratati pacienti cu glaucom (sau cu
antecedente familiale de glaucom), precum si atunci cand sunt tratati pacienti cu herpes simplex ocular, din
cauza riscului de perforatie corneana.

Tendinita
Corticosteroizii pot favoriza dezvoltarea tendinitei si, in cazuri exceptionale, ruptura tendonului afectat.
Riscul creste la utilizarea concomitenta a fluorochinolonelor si la pacientii care efectueaza sedinte de dializa

n asociere cu hiperparatiroidismul secundar sau dupa transplantul renal.

Criza de feocromocitom

Criza de feocromocitom, care poate fi letala, a fost raportata dupa administrarea corticoizilor sistemici.
Administrarea corticosteroizilor la pacienti cu feocromocitom identificat sau suspectat trebuie sa se faca
numai dupa o evaluare adecvata a raportului beneficiu/risc.

Varstnici

Reactiile adverse cele mai frecvente la corticosteroizii sistemici pot fi asociate cu consecinte mai grave la
vérsta Tnaintata, in special cu osteoporoza, hipertensiune arteriald, hipokaliemie, diabet zaharat, susceptibilitate
la infectii si subtierea pielii. Este necesara supravegherea clinica atenta pentru a preveni reactiile care pun viata
n pericol.

Monitorizare

Utilizarea corticosteroizilor necesitd o monitorizare corespunzatoare la pacientii cu colita ulcerativa (din
cauza riscului de perforatie), anastomoze intestinale recente, diverticulitd, infarct miocardic recent (risc de
rupturd libera a peretelui ventricular sting), diabet zaharat (sau antecedente familiale), insuficienta renala,

insuficienta hepatica, osteoporoza si miastenia gravis.

Tratament de lungd durata

In timpul tratamentului, trebuie urmat un regim alimentar sirac in glucide simple si bogat in proteine, din
cauza efectului hiperglicemic al corticosteroizilor si faptului ca acestia stimuleaza catabolismul proteic Tn
asociere cu un bilant negativ de azot.

Retentia hidrica si sodica este frecventa si poate duce la hipertensiune arteriala. Aportul de sodiu trebuie
diminuat, iar tensiunea arteriala trebuie monitorizata. Se impune o atentie deosebita atunci cand sunt tratati
pacienti cu insuficienta renald, hipertensiune arteriald sau insuficienta cardiaca congestiva.

Tn timpul tratamentului trebuie monitorizate nivelurile de potasiu. Suplimentele de potasiu trebuie administrate
in special daca exista riscul de aritmie cardiaca sau in cazul administrarii concomitente a medicamentelor care
induc hipokaliemie.



Terapia cu glucocorticoizi poate reduce efectul tratamentului antidiabetic si antihipertensiv. Este posibil sa fie
necesara o crestere a dozei de insulina, de medicamente antidiabetice orale si de medicamente
antihipertensive.

Tn functie de durata tratamentului, este posibil ca metabolismul calciului s fie afectat. Trebuie monitorizate
nivelurile de calciu si vitamina D. La pacientii carora nu li s-au prescris deja bifosfonati pentru afectiunile
osoase asociate mielomului multiplu, trebuie avuti in vedere bifosfonatii, in special daca sunt prezenti factori
de risc pentru osteoporoza.

Utilizare Tn asociere cu alt(e) tratament(e) pentru mielomul multiplu

Atunci cind Neofordex se administreazi in asociere cu alte medicamente, trebuie citite Rezumatele
caracteristicilor produselor pentru aceste medicamente Tnainte de initializarea tratamentului cu
Neofordex.

Atunci cand Neofordex se utilizeaza in asociere cu medicamente cunoscute ca fiind teratogene (de
exemplu, talidomida, lenalidomida, pomalidomida, plerixafor), trebuie acordata o atentie speciala
cerintelor privind testul de sarcina si prevenirii sarcinii (vezi pct. 4.6).

Evenimente trombembolice venoase si arteriale

La pacientii cu mielom multiplu, asocierea dexametazonei cu talidomida si analogii acesteia este asociatd cu
riscul crescut de trombembolie venoasa (in principal tromboza venoasa profunda si embolie pulmonara) si de
trombembolie arteriala (in principal infarct miocardic si eveniment cerebrovascular) (vezi pct. 4.5 si 4.8).

Tn consecinta, pacientii cu factori de risc cunoscuti pentru trombembolie (incluzind tromboza in antecedente)
trebuie monitorizati cu atentie. Trebuie luate masuri pentru a se incerca reducerea la minimum a tuturor
factorilor de risc modificabili (de exemplu fumatul, hipertensiunea arteriala si hiperlipidemia). De asemenea,
administrarea concomitentd a medicamentelor care stimuleaza eritropoieza poate creste riscul trombotic la
acesti pacienti. Prin urmare, medicamentele care stimuleaza eritropoieza sau alte medicamente care pot creste
riscul de tromboza, cum este terapia de substitutiec hormonala, trebuie utilizate cu precautie la pacientii cu
mielom multiplu cérora li se administreaza dexametazona in asociere cu talidomida si analogii acesteia. O
concentratie de hemoglobina peste 12 g/dl trebuie urmata de intreruperea administrarii medicamentelor care
stimuleaza eritropoieza.

Pacientilor si medicilor li se recomanda sa fie atenti la semnele si simptomele de trombembolie. Pacientii
trebuie instruiti sa solicite asistenta medicala daca manifesta simptome cum sunt dispnee, durere toracica,
edem al bratelor sau picioarelor. Trebuie recomandat tratament antitrombotic profilactic, in special la
pacientii cu factori de risc trombotic suplimentari. Decizia de a lua masuri profilactice antitrombotice trebuie
sd fie luata dupa o evaluare atentd a factorilor de risc individuali ai pacientului.

Daca pacientul prezintd evenimente trombembolice, tratamentul trebuie intrerupt si trebuie inceputa terapia
anticoagulanta standard. Dupa ce pacientul a fost stabilizat cu tratamentul anticoagulant si toate complicatiile
asociate evenimentului trombembolic au fost rezolvate, tratamentul cu dexametazona si talidomida sau
analogii acesteia poate fi reinceput cu doza initiald, insa numai dupa efectuarea unei evaluari a riscurilor si
beneficiilor. Pacientul trebuie sa continue terapia cu anticoagulante pe durata tratamentului cu dexametazona
si talidomida sau analogii acesteia.

Neutropenie si trombocitopenie

Asocierea dexametazonei cu lenalidomida la pacientii cu mielom multiplu este asociata cu o incidenta crescuta
a neutropeniei de gradul 4 (5,1% la pacientii tratati cu lenalidomida/dexametazona, in comparatie cu 0,6% la
pacientii tratati cu placebo/dexametazona; vezi pct. 4.8). Episoade de neutropenie febrila de gradul 4 au fost
rareori observate (0,6% la pacientii tratati cu lenalidomida/dexametazona n comparatie cu 0,0% la pacientii
tratati cu placebo/dexametazonad; vezi pct. 4.8). Neutropenia a fost reactia adversa hematologica de gradul 3
sau gradul 4 cel mai frecvent raportata la pacientii cu mielom multiplu recidivant/refractar tratati cu
dexametazona in asociere cu pomalidomida. Pacientii trebuie monitorizati in vederea depistarii reactiilor



adverse hematologice, ndeosebi a neutropeniei. Pacientii trebuie sfatuiti sa raporteze imediat episoadele
febrile. Poate fi necesara reducerea dozei de lenalidomida sau pomalidomida. In cazul aparitiei neutropeniei,
medicul trebuie sa considere posibilitatea utilizarii factorilor de crestere pentru tratarea pacientilor.

Asocierea dexametazonei cu lenalidomida la pacientii cu mielom multiplu este asociata cu o incidenta crescuta
a trombocitopeniei de gradul 3 si gradul 4 (9,9% si, respectiv, 1,4% la pacientii tratati cu
lenalidomida/dexametazona in comparatie cu 2,3% si 0,0% la pacientii tratati cu placebo/dexametazona) (vezi
pct. 4.8). De asemenea, trombocitopenia a fost frecvent raportata la pacientii cu mielom multiplu
recidivant/refractar tratati cu dexametazona in asociere cu pomalidomida. Pacientilor si medicilor li se
recomanda sa fie atenti la semnele si simptomele determinate de evenimentele hemoragice, inclusiv petesii si
epistaxis, in special in cazul unui tratament concomitent care poate induce hemoragie. Poate fi necesara
reducerea dozei de lenalidomida sau pomalidomida.

Pentru monitorizarea citopeniilor, la initierea tratamentului cu lenalidomida, saptamanal, in decursul primelor
8 saptdmani de tratament si, ulterior, lunar, trebuie efectuatd o hemoleucograma completa, inclusiv
determinarea numarului de leucocite si formula leucocitara, determinarea numarului de trombocite, a
hemoglobinei si a hematocritului.

Intoleranta la lactoza
Neofordex contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit total de
lactaza sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Tnainte de a se utiliza Neofordex n asociere cu orice alt medicament, trebuie citit Rezumatul
caracteristicilor produsului pentru acel medicament.

Interactiuni farmacodinamice

Urmdtoarele asocieri trebuie evitate din cauza problemelor referitoare la siguransa
e cu acid acetilsalicilic, la doze > 1 g per doza sau 3 g pe zi, din cauza riscului crescut de hemoragie.
La doze > 500 mg per doza sau < 3 g pe zi, se impun precautii din cauza riscului crescut de
hemoragie, ulceratii si perforatie gastro-intestinala. Cu toate acestea, este posibila profilaxia
antitromboticad cu doze mici de acid acetilsalicilic;
e Ccu vaccinuri cu virusuri vii atenuate, din cauza riscului de afectiuni asociate vaccinului, afectiuni cu
risc letal (vezi pct. 4.4).

Urmdtoarele asocieri necesita precautii din cauza problemelor referitoare la siguranza

e cu medicamente care induc hipokaliemie: diuretice hipokaliemiante, Tn monoterapie sau in asociere
cu alte medicamente, laxative, tetracosactida, amfotericina B cu administrare intravenoasda, din cauza
riscului crescut de hipokaliemie. Nivelurile de potasiu trebuie monitorizate si corectate, dupi caz. In
plus, la utilizarea simultana, amfotericina B prezinta riscul de dilatare cardiaca si de insuficienta
cardiaca.

e cu medicamente digitalice, intrucat hipokaliemia creste efectele toxice ale acestora. Hipokaliemia
trebuie corectata si pacientii trebuie monitorizati clinic, in ceea ce priveste electrolitii si prin
electrocardiografie.

e cu medicamente care prezintd risc de torsada a varfurilor, din cauza cresterii riscului de aritmie
ventriculara. Hipokaliemia trebuie corectata si pacientii trebuie monitorizati clinic, in ceea ce
priveste electrolitii si prin electrocardiografie.

e cumedicamente care stimuleaza eritropoieza sau cu alte medicamente care pot creste riscul de
tromboza, cum ar fi terapia de substitutie hormonala, la pacientii carora li se administreaza
talidomida sau analogii acesteia in asociere cu Neofordex (vezi pct. 4.4 si 4.8).

e cu medicamente antiinflamatorii nesteroidiene (AINS), din cauza unui risc crescut de ulcer gastro-
intestinal.

e cu medicamente hipoglicemice, deoarece dexametazona poate sa creasca nivelurile glicemiei si sa
reduca toleranta la glucoza, cu posibilitatea de aparitie a cetoacidozei. Pacientii trebuie informati cu



privire la acest risc, iar automonitorizarea concentratiei de glucoza din sange si din urina trebuie
intensificata, in special in timpul initierii tratamentului. Poate fi necesar ca dozele de medicamente
antidiabetice sa fie diminuate in timpul tratamentului cu dexametazona si dupa acesta.

e cu medicamentele antihipertensive, din cauza reducerii efectului acestora (retentia hidrica si sodica).
Poate fi necesar ca dozele de medicamente antihipertensive sa fie diminuate in timpul tratamentului
cu dexametazona si dupa acesta.

¢ cu fluorochinolone, din cauza riscului posibil crescut de tendinita si, in cazuri exceptionale, de
ruptura a tendonului afectat, in special dupa tratamentul de lunga durata.

e cu metotrexat, din cauza riscului crescut de toxicitate hematologica.

Interactiuni farmacocinetice

Efectele altor medicamente asupra dexametazonei

Dexametazona este metabolizatd pe calea citocromului P450 3A4 (CYP3A4) si este transportatd de
glicoproteina P (P-gp, cunoscuta si sub denumirea de MDR1). Administrarea concomitenta a dexametazonei
cu inductori sau inhibitori ai CYP3A4 sau P-gp poate duce la scaderea sau, respectiv, la cresterea
concentratiilor plasmatice ale dexametazonei.

Urmdtoarele asocieri necesitd precautii din cauza modificarilor in farmacocinetica dexametazonei
— medicamente care pot reduce concentratiile plasmatice ale dexametazonei:

e aminoglutetimida, din cauza reducerii eficacitatii dexametazonei prin cresterea metabolizarii
hepatice a acesteia.

e anticonvulsivante care sunt inductori enzimatici hepatici: carbamazepina, fosfenitoina, fenobarbital,
fenitoina, primidona, din cauza reducerii concentratiilor plasmatice ale dexametazonei si, prin
urmare, a eficacitatii acesteia.

e rifampicina, din cauza reducerii concentratiilor plasmatice si eficacitatii dexametazonei prin
cresterea metabolizarii hepatice a acesteia.

e medicamente gastro-intestinale topice, antiacizi si carbune activ, precum si colestiramina, din cauza
reducerii absorbtiei intestinale a dexametazonei. Administrarea acestor medicamente si a Neofordex
trebuie facutd la un interval de cel putin doua ore.

e cfedrina, din cauza reducerii concentratiilor plasmatice ale dexametazonei prin cresterea clearance-
ului metabolic.

— medicamente care pot creste concentratiile plasmatice ale dexametazonei:

e aprepitant si fosaprepitant, din cauza cresterii concentratiilor plasmatice ale dexametazonei prin
reducerea metabolizarii hepatice a acesteia.

e claritromicind, eritromicina, telitromicind, itraconazol, ketoconazol, posaconazol, voriconazol,
nelfinavir, ritonavir: cresterea concentratiilor plasmatice ale dexametazonei, din cauza reducerii
metabolizarii hepatice a acesteia de catre acesti inhibitori enzimatici.

Efectele dexametazonei asupra altor medicamente

Dexametazona este un inductor moderat al CYP3A4 si al P-gp. Administrarea concomitenta a
dexametazonei cu substante care sunt metabolizate pe calea CYP3A4 sau sunt transportate de P-gp ar putea
conduce la o crestere a clearance-ului si o reducere a concentratiilor plasmatice ale acestor substante:

e contraceptive orale, deoarece nu poate fi exclusa posibilitatea ca eficacitatea contraceptivelor orale
sa fie diminuata in timpul tratamentului. Nu au fost efectuate studii de evaluare a interactiunii cu
contraceptivele orale. Trebuie luate masuri eficace de prevenire a sarcinii (vezi pct. 4.6). De
asemenea, eficacitatea terapiei de substitutic hormonala poate fi diminuata.

e anticoagulante orale, din cauza unui posibil impact al corticosteroizilor asupra metabolizarii
anticoagulantelor orale si asupra factorilor de coagulare, precum si din cauza riscului hemoragic
(mucoasa tractului digestiv, fragilitate vasculard) al terapiei cu dexametazona la doze mari sau a
perioadelor de tratament de peste 10 zile. Dacé este necesard aceastd combinatie, trebuie intensificata
monitorizarea, iar parametrii de coagulare trebuie controlati la o saptamana, iar apoi la fiecare doua
saptamani de tratament, precum si la sfarsitul tratamentului.



o docetaxel si ciclofosfamida, din cauza reducerii concentratiilor plasmatice ale acestora prin inductia
CYP3A si P-gp.

e lapatinib, din cauza cresterii hepatotoxicitatii lapatinibului, care se poate datora inductiei
metabolismului mediat de CYP3AA4.

De asemenea, ciclosporina poate creste captarea intracelulara a dexametazonei. in plus, au fost
raportate convulsii in asociere cu utilizarea simultand a dexametazonei si ciclosporinei. Trebuie
evitatd utilizarea concomitenta a dexametazonei si ciclosporinei.

e midazolam, din cauza scaderii concentratiilor plasmatice ale midazolamului prin inductia CYP3A4.
Eficacitatea midazolamului poate fi diminuata.

e ivermectind, din cauza unei scaderi a concentratiilor plasmatice ale ivermectinei. Eradicarea
parazitilor trebuie finalizata cu succes inainte de utilizarea dexametazonei (vezi pct. 4.4).

e rifabutina, din cauza unei scaderi a concentratiilor plasmatice ale rifabutinei prin inductia CYP3A4
intestinale si hepatice.

e indinavir, din cauza unei puternice scaderi a concentratiilor plasmatice ale indinavirului prin inductia
CYP3A4.

e eritromicind, din cauza unei cresteri a metabolizarii eritromicinei la nepurtatori ai alelei CYP3A5*1
dupa tratamentul cu dexametazona.

e izoniazida, intrucat glucocorticoizii pot scadea concentratiile plasmatice ale izoniazidei, probabil din
cauza unei stimulari a metabolizarii hepatice a izoniazidei si scaderii metabolizarii
glucocorticoizilor.

e praziquantel, din cauza scaderii concentratiilor plasmatice ale praziquantelului din cauza unei
cresteri a metabolizarii hepatice a acestuia de catre dexametazona, asociata cu riscul de esec al
tratamentului. Tratamentele cu aceste doua medicamente trebuie facute la un interval de cel putin 0
saptamana.

De asemenea, administrarea zilnica, repetata a dexametazonei conduce la o scadere a concentratiilor
plasmatice ale dexametazonei din cauza inductiei CYP3A4 si P-gp. Tn tratamentul mielomului multiplu nu

este necesara ajustarea dozei.

Dexametazona nu are interactiuni clinice semnificative cu talidomida, lenalidomida, pomalidomida,
bortezomibul, vincristina sau doxorubicina.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Femeile aflate la varsta fertila

Femeile trebuie sa evite sarcina pe durata tratamentului cu Neofordex. Dexametazona poate cauza malformatii
congenitale (vezi pct. 5.3). Dexametazona poate fi utilizata in asociere cu medicamente cunoscute ca fiind
teratogene (de exemplu, talidomida, lenalidomida, pomalidomida, plerixafor) sau cu substante citotoxice care
sunt contraindicate in timpul sarcinii. Pacientele carora li se administreaza Neofordex in asociere cu
medicamente care contin talidomida, lenalidomida sau pomalidomida trebuie sa respecte programele de
prevenire a sarcinii aferente acestor medicamente. Tnainte de initierea oricarui tratament asociat, trebuie citit
Rezumatul caracteristicilor produsului relevant pentru informatii suplimentare.

Contraceptia la barbati si femei

Femeile aflate la varsta fertila si partenerii acestora trebuie sa utilizeze masuri contraceptive adecvate.
Trebuie urmate, in special, cerintele programului de prevenire a sarcinii pentru tratamentul combinat cu
talidomida sau cu analogii acesteia. Este posibil ca eficacitatea contraceptivelor orale s fie diminuata in
timpul tratamentului cu dexametazona (vezi pct. 4.5).



Sarcina

Pe baza experientei la om, este posibil ca dexametazona sa determine malformatii congenitale Tn cazul
administrarii n timpul sarcinii, in special intarzierea cresterii intrauterine si, rareori, insuficienta suprarenala
a nou-nascutului.

Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).

Neofordex nu trebuie utilizat Tn timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care starea clinica a femeii impune
tratament cu dexametazona.

Alaptarea

Glucocorticoizii se excreta in laptele uman si s-au evidentiat efecte la nou-nascutii/sugarii alaptati de catre
femeile tratate.

Trebuie luata decizia fie de a Intrerupe alaptarea, fie de a intrerupe/de a se abtine de la tratamentul cu
Neofordex avand in vedere beneficiul alaptarii pentru copil si de beneficiile tratamentului pentru femeie.

Fertilitatea

Studiile la animale au evidentiat reducerea fertilitatii la femele (vezi pct. 5.3). Nu sunt disponibile date
privind fertilitatea la masculi.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Neofordex are influenta moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.
Dexametazona poate produce stare de confuzie, halucinatii, ameteala, somnolenta, oboseald, sincopa si vedere
incetosata (vezi pct. 4.8). In cazul Tn care sunt afectati, pacientii trebuie sa fie instruiti s nu conduca, sa nu
foloseasca utilaje si sd nu efectueze sarcini periculoase in timp ce sunt tratati cu dexametazona.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Reactiile adverse la Neofordex corespund profilului de siguranta predictibil al glucocorticoizilor. Apar foarte
frecvent hiperglicemie, insomnie, dureri musculare si slabiciune, astenie, oboseala, edem si crestere in
greutate. Reactiile adverse mai putin frecvente, insa grave, includ: pneumonie si alte infectii si tulburari
psihice (vezi pct. 4.4). n asociere cu talidomida sau cu analogii acesteia cele mai grave reactii adverse au fost
evenimentele trombembolice, in principal tromboza venoasa profunda si embolie pulmonara si mielosupresia,
n special neutropenie si trombocitopenie (vezi pct. 4.4).

Incidenta reactiilor adverse predictibile, inclusiv atrofia suprarenala, se coreleaza cu doza, momentul
administrarii si durata tratamentului (vezi pct. 4.4).

Lista reactiilor adverse sub forma de tabel

Reactiile adverse observate la pacientii tratati cu dexametazona sunt enumerate mai jos pe clase de aparate,
sisteme si organe si dupa frecventa. Frecventele sunt definite astfel: foarte frecvente (> 1/10), frecvente

(> 1/100 si < 1/10), mai putin frecvente (> 1/1 000 si < 1/100), rare (> 1/10 000 si < 1/1 000), foarte rare
(< 1/10 000, inclusiv raportarile izolate), cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din datele

disponibile).
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Clasificare pe aparate, sisteme
si organe

Reactii adverse

Infectii si infestari

Frecvente: Pneumonie, herpes zoster, infectii ale tractului respirator
superior, infectii ale tractului respirator inferior, candidoza orala,
infectii fungice orale, infectii ale tractului urinar, herpes simplex,
infectie cu candida;

Cu frecvensa necunoscutd: Infectie, sepsis.

Tulburari hematologice si
limfatice

Frecvente: Neutropenie, anemie, trombocitopenie, limfopenie,
leucopenie, leucocitoza;

Mai purin frecvente: Neutropenie febrild, pancitopenie,
coagulopatie.

Tulburari endocrine

Frecvente: Sindrom Cushing;

Mai purin frecvente: Hipotiroidism;

Cu frecvensa necunoscuta: Atrofie suprarenald, sindromul de sevraj
la steroizi, insuficienta suprarenald, hirsutism, ciclu menstrual
neregulat.

Tulburari metabolice si de
nutritie

Foarte frecvente: Hiperglicemie;

Frecvente: Hipokaliemie, diabet zaharat, anorexie, cresterea sau
scaderea poftei de mancare, hipoalbuminemie, retentie de lichide,
hiperuricemie;

Mai purin frecvente: Deshidratare, hipocalcemie, hipomagneziemie;
Cu frecvensa necunoscuta: Scaderea tolerantei la glucoza, retentie
sodica, alcaloza metabolica.

Tulburari psihice

Foarte frecvente: Insomnie;

Frecvente: Depresie, anxietate, agresivitate, stare de confuzie,
iritabilitate, nervozitate, modificari ale dispozitiei, agitatie,
dispozitie euforica;

Mai puyin frecvente: Labilitate emotionala, halucinatii;

Cu frecventd necunoscutd: Manie, psihoza, tulburari
comportamentale.

Tulburari ale sistemului nervos

Frecvente: Neuropatie periferica, ameteala, hiperactivitate
psihomotorie, tulburdri de atentie, tulburari de memorie, tremor,
parestezie, cefalee, ageuzie, disgeuzie, somnolenta, letargie,
tulburari de echilibru, disfonie;

Mai purin frecvente: Accident vascular cerebral, accident ischemic
tranzitoriu, amnezie, tulburari de coordonare, ataxie, sincopa;

Cu frecventa necunoscutd:. Convulsii.

Tulburari oculare

Frecvente: Vedere incetosata, cataracta;
Mai puyin frecvente: Conjunctivita, cresterea secretiei lacrimale;
Cu frecventa necunoscutd: Corioretinopatie, glaucom.

Tulburari acustice si vestibulare

Frecvente: Vertij.

Tulburari cardiace

Frecvente: Fibrilatie atriala, extrasistole supraventriculare,
tahicardie, palpitatii;

Mai puyin frecvente: Ischemie miocardica, bradicardie;

Cu frecvensa necunoscuta: Insuficienta cardiaca congestiva.

Tulburari vasculare

Frecvente: Reactii trombembolice venoase, in principal tromboza
venoasa profunda si embolie pulmonara, hipertensiune arteriala,
hipotensiune arteriala, hiperemie faciala tranzitorie, cresterea
tensiunii arteriale, sciderea tensiunii arteriale diastolice;

Cu frecvensa necunoscutd: Purpura, echimoze.

Tulburari respiratorii, toracice
sau mediastinale

Frecvente: Bronsita, tuse, dispnee, durere faringolaringiana,
raguseald, sughit.

Tulburari gastro-intestinale

Foarte frecvente: Constipatie;

Frecvente: Varsaturi, diaree, greata, dispepsie, stomatita, gastrita,
durere abdominala, gura uscata, distensie abdominala, flatulenta;
Cu frecvensa necunoscuta: Pancreatita, perforatii gastro-intestinale,
hemoragie gastro-intestinala, ulcer gastro-intestinal.
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Tulburari hepatobiliare Frecvente: Valori anormale ale testelor functionale hepatice,
cresterea alanin-aminotransferazei.

Afectiuni cutanate si ale Frecvente: Eruptie cutanata tranzitorie, eritem, hiperhidroza, prurit,
tesutului subcutanat xerodermie, alopecie;

Mai purin frecvente: Urticarie;

Cu frecventa necunoscutd: Atrofie tegumentara, acnee.

Tulburari musculo-scheletice si | Foarte frecvente: Slabiciune musculara, crampe musculare;

ale tesutului conjunctiv Frecvente: Miopatie, dureri musculo-scheletice, artralgie, dureri la
nivelul extremitatilor;

Cu frecvensa necunoscuta: Fracturd patologica, osteonecroza,
osteoporoza, rupturd de tendon.

Tulburéri renale si ale céilor Frecvente: Polachiurie;

urinare Mai purin frecvente: Insuficienta renala.

Tulburari generale si la nivelul | Foarte frecvente: Oboseala, astenie, edem (inclusiv edem periferic
locului de administrare si facial);

Frecvente: Dureri, inflamatia mucoaselor, pirexie, frisoane, stare
generala de rau;
Cu frecventd necunoscutd: Tulburari de cicatrizare.

Investigatii diagnostice Frecvente: Scaderea in greutate, cresterea in greutate.

Descrierea reactiilor adverse selectate

Tnainte de a se utiliza Neofordex Tn asociere cu orice alt medicament, trebuie citit Rezumatul
caracteristicilor produsului pentru acel medicament.

Rata de incidenta pentru anumite reactii adverse difera in functie de tratamentul asociat utilizat.

Asocierea lenalidomidei cu dexametazona la pacientii cu mielom multiplu recidivant sau refractar este asociata
cu o incidenta crescuta a neutropeniei de gradul 4 (5,1% la pacientii tratati cu lenalidomida/dexametazona, in
comparatie cu 0,6% la pacientii tratati cu placebo/dexametazona; vezi pct. 4.8). Episoade de neutropenie
febrila de gradul 4 au fost rareori observate (0,6% la pacientii tratati cu lenalidomida/dexametazona, in
comparatie cu 0,0% la pacientii tratati cu placebo/dexametazona). O incidenta similard a neutropeniei severe a
fost raportatd la pacientii recent diagnosticat tratati cu asocierea de lenalidomida si dexametazona.

Neutropenia a aparut la 45,3% dintre pacientii cu mielom multiplu recidivant si refractar care au primit
dexametazona in doza micé plus pomalidomida (Pom + LD-Dex) si la 19,5% dintre pacientii care au primit
dexametazona in doza mare (HD-Dex). Neutropenia a fost de gradul 3 sau 4 la 41,7% dintre pacientii care au
primit Pom + LD-Dex, comparativ cu 14,8% dintre cei care au primit HD-Dex. La pacientii tratati cu Pom +
LD-Dex, neutropenia a fost rareori grava (2,0% dintre pacienti), nu a dus la intreruperea permanenta a
tratamentului si a fost asociatd cu Intreruperea temporara a tratamentului la 21,0% dintre pacienti si cu
reducerea dozei la 7,7% dintre pacienti. Neutropenia febrila a fost prezentd la 6,7% dintre pacientii care au
primit Pom + LD-Dex, dar la niciunul dintre pacientii care au primit HD-Dex. Toate formele au fost raportate
ca avand gradul 3 sau 4. Neutropenia febrila a fost raportata ca fiind grava la 4,0% dintre pacienti. Neutropenia
febrila a fost asociata cu intreruperea temporara a dozei la 3,7% dintre pacienti si cu reducerea dozei la 1,3%
dintre pacienti, dar fara nicio intrerupere permanenta a tratamentului.

Asocierea lenalidomidei cu dexametazona la pacientii cu mielom multiplu recidivant sau refractar este asociata
cu o incidenta crescuta a trombocitopeniei de gradul 3 si gradul 4 (9,9% si, respectiv, 1,4% la pacientii tratati
cu lenalidomida/dexametazona Tn comparatie cu 2,3% si 0,0% la pacientii tratati cu placebo/dexametazona). O
incidenta similara a trombocitopeniei severe a fost raportata la pacientii recent diagnosticat tratati cu asocierea
de lenalidomida si dexametazona. Trombocitopenia a aparut la 27,0% dintre pacientii cu mielom multiplu
recidivant si refractar la care s-a administrat Pom + LD-Dex si la 26,8% dintre pacientii la care s-a administrat
HD-Dex. Trombocitopenia a fost de gradul 3 sau de gradul 4 1a 20,7% dintre pacientii la care s-a administrat
Pom + LD-Dex, comparativ cu 24,2% dintre cei la care s-a administrat HD-Dex. La pacientii tratati cu

Pom + LD-Dex, trombocitopenia a fost grava la 1,7% dintre pacienti, a dus la reducerea dozei la 6,3% dintre

12



pacienti, la intreruperea temporara a dozei la 8% dintre pacienti si la Intreruperea permanenta a tratamentului
la 0,7% dintre pacienti.

Administrarea concomitenta a lenalidomidei, talidomidei sau pomalidomidei cu dexametazona este asociata
cu un risc sporit de tromboza venoasa profunda si embolie pulmonara la pacientii cu mielom multiplu (vezi
pct. 4.5). De asemenea, administrarea concomitentd a medicamentelor care stimuleaza eritropoieza sau
antecedentele de tromboza venoasa profunda pot creste riscul trombotic la acesti pacienti.

Manifestari neuropatice periferice usoare, n principal parestezie de gradul 1, pot fi observate in asociere cu
dexametazona in monoterapie la pana la 34% din pacientii recent diagnosticati cu mielom multiplu. Cu toate
acestea, atat incidenta, cét si severitatea neuropatiei periferice cresc odata cu administrarea concomitenta de
bortezomib sau talidomida. Intr-un studiu, 10,7% din pacientii tratati cu talidomida si dexametazona au
prezentat manifestari neuropatice de gradul 3/4, in comparatie cu 0,9% din pacientii tratati cu dexametazona
in monoterapie.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantad. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului national de
raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Toxicitatea acuta a dexametazonei este slaba, iar efectele toxice au fost rareori observate in cazul unui
supradozaj acut. Nu exista antidot, iar tratamentul este simptomatic.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: Corticosteroizi de uz sistemic, glucocorticoizi, codul ATC: H02AB02

Mecanism de actiune

Dexametazona este un glucorticoid sintetic; acesta combina efectele antiinflamatorii puternice cu o actiune
mineralocorticoida slaba. La doze mari (de exemplu, 40 mg), acesta reduce raspunsul imunitar.

S-a demonstrat ca dexametazona induce moartea celulelor mielomului multiplu (apoptoza) pe calea scaderii
(down-regulation) actiunii factorului nuclear kB si a activarii caspazei-9 prin intermediul eliberarii
activatorului secundar al caspazelor derivat din mitocondrii (Smac; un factor promotor al apoptozei). Pentru a
se atinge nivelurile maxime ale markerilor apoptotici a fost necesara expunerea prelungita impreuna cu
Ccresterea activarii caspazei-3 si fragmentarea ADN. De asemenea, dexametazona a diminuat raspunsul genelor
antiapoptotice si a crescut concentratiile proteinei IkB-a.

Actiunea apoptoticd a dexametazonei este amplificata de asocierea cu talidomida sau analogii acesteia si cu
un inhibitor proteozomal (de exemplu, bortezomib).

Mielomul multiplu este o afectiune hematologica rara, progresiva. Se caracterizeaza prin numarul excesiv de
celule plasmatice anormale in maduva osoasa si prin producerea in exces a imunoglobulinelor monoclonale
intacte (1gG, 1gA, IgD sau IgE) sau numai a proteinei Bence-Jones (lanturi usoare libere x si A de
imunoglobuline monoclonale).

Eficacitate si siguranta clinica
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Nu s-au efectuat studii clinice privind eficacitatea si siguranta cu utilizarea Neofordex in tratamentul
mielomului multiplu.

Eficacitatea si siguranta tratamentului asociat cu dexametazona in mielomul multiplu au fost confirmate in
numeroase studii clinice la pacienti recent diagnosticati cu boala recidivanta sau refractard. Categoriile de
pacienti studiate au inclus un interval larg de varsta, precum si pacienti considerati eligibili sau neeligibili
pentru transplantul autolog de celule stem. Doza mare (40 mg sau 20 mg) de dexametazona orala a fost
studiatd in terapia mielomului multiplu in asociere cu chimioterapie n regimul VAD (vincristina,
adriamicina/doxorubicina si dexametazona) sau in asociere cu medicamente noi, inclusiv talidomida si
analogii acesteia, precum si cu inhibitori proteozomali. Tn studiile controlate, tratamentul asociat cu
dexametazona a demonstrat invariabil rezultate mai bune din punct de vedere al supravietuirii si al raspunsului
decéat dexametazona Th monoterapie.

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a acordat o derogare de la obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu Neofordex la toate subgrupele de copii si adolescenti in tratamentul mielomului multiplu
(vezi pct. 4.2 pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Concentratiile plasmatice maxime ale dexametazonei dupa administrarea orald a Neofordex se ating dupa o
duratd medie de trei ore. Biodisponibilitatea dexametazonei este de aproximativ 80%. Exista o relatie liniara
intre dozele administrate si cele biodisponibile.

Dexametazona este transportata de glicoproteina P (cunoscuta si sub denumirea de MDR1). Este posibil ca si
alti transportori MDR sa aiba un rol in transportul dexametazonei.

Distributie

Dexametazona se leaga de proteinele plasmatice, in principal de albumina, in proportie de aproximativ 80%,
n functie de doza administrata. La doze foarte mari, cea mai mare parte a dexametazonei circuld liber in
sénge. Volumul de distributie este de aproximativ 1 I/kg. Dexametazona traverseaza bariera
hemato-encefalica si bariera placentara si trece Tn laptele matern.

Metabolizare

O mica parte din dexametazona administratd este excretatd nemodificatd prin rinichi. La om, cea mai mare
parte este hidrogenata sau hidroxilata, metabolitii principali fiind hidroxi-6-dexametazona si dihidro-20-
dexametazona. 30 pana la 40% este conjugata la acid glucuronic sau sulfonata la nivel hepatic, fiind excretata
sub aceasta forma in urind. Dexametazona este metabolizata pe calea citocromului P450 3A4 (CYP3AA4). Este
posibil ca si alte izoenzime ale citocromului P450 sa joace un rol in metabolizarea dexametazonei.

Eliminare

Timpul de injumatatire plasmatic prin eliminare al dexametazonei este de aproximativ 250 de minute.

Grupe speciale de pacienti

Nu sunt disponibile date privind metabolizarea dexametazonei la pacientii cu insuficienta hepatica.

Fumatul nu influenteaza farmacocinetica dexametazonei. Nu au fost identificate diferente in farmacocinetica
dexametazonei intre subiectii cu descendenta europeana si asiatica (indonezieni si japonezi).

5.3 Date preclinice de siguranta
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Glucocorticoizii au o toxicitate acutd redusd. Nu sunt disponibile date privind toxicitatea cronica si
carcinogenitatea. Datele privind genotoxicitatea s-au dovedit a fi influentate de factori externi. Tn studiile de
toxicitate asupra functiei de reproducere, efectuate la soareci, sobolani, hamsteri, iepuri si cdini, dexametazona
a determinat malformatii embriofetale, cum sunt inmultirea numarului de cazuri de palatoschizis si de
malformatii ale scheletului; scaderea greutatii timusului, splinei si a glandelor suprarenale; afectarea
plamanilor, ficatului si rinichilor; si inhibarea cresterii. Evaluarea dezvoltarii post-natale a animalelor tratate

scaderea greutatii creierului si a greutatii corporale. La masculi, este posibil ca fertilitatea sa fie diminuata din
cauza apoptozei celulelor germinale si a defectelor spermatogene. Datele privind fertilitatea la femele sunt
contradictorii.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Lactoza monohidrat

Celuloza microcristalina

Stearat de magneziu

Dioxid de siliciu coloidal anhidru

6.2 Incompatibilititi

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani.

6.4 Precautii speciale pentru péstrare

Acest medicament nu necesitd conditii de temperatura speciale de pastrare.

Comprimatele trebuie tinute 1n blister pand la administrare. Comprimatele individuale, in ambalajul intact,
trebuie desprinse din blister folosind perforatiile, de exemplu pentru a fi puse in organizatoare de
medicamente.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Blistere din OPA/aluminiu/PVC-aluminiu perforate pentru eliberarea unei unitati dozate, continand 10 x 1
comprimate.

Marime a ambalajului de 10 comprimate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.
Se va recomanda pacientilor sd nu arunce comprimatele neutilizate pe calea apei sau a reziduurilor menajere.
7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

THERAVIA

16 Rue Montrosier

92200 Neuilly-sur-Seine

Franta
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8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/15/1053/001

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 16 martie 2016
Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 9 decembrie 2020

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu
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ANEXA 11
FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA SIGURA Sl
EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei

THERAVIA

16 Rue Montrosier
92200 Neuilly-sur-Seine
Franta

B.  CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi anexa I: Rezumatul caracteristicilor
produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII S| CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
o Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in lista de date de
referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD) mentionata la articolul 107c alineatul (7)
din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe portalul web european privind
medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile de
farmacovigilenta necesare detaliate in PMR aprobat si prezentat ih modulul 1.8.2 al autorizatiei de punere pe
piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatad a PMR trebuie depusa:
¢ la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
¢ la modificarea sistemului de management al riscului, Tn special ca urmare a primirii de informatii noi
care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca urmare a atingerii unui
obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neofordex 40 mg comprimate
dexametazona

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare comprimat contine acetat de dexametazona, echivalentul a 40 mg dexametazona.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

10 x 1 comprimate

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Administrare oralda

6.  ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indeméana copiilor.

| 7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE (SUNT) NECESARA(E)

| 8. DATA DE EXPIRARE

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR NEUTILIZATE
SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE MEDICAMENTE,
DACA ESTE CAZUL
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11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

THERAVIA

16 Rue Montrosier
92200 Neuilly-sur-Seine
Franta

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/15/1053/001

13. SERIA DE FABRICATIE

LOT

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

| 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII IN BRAILLE

neofordex

| 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

| 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Neofordex 40 mg comprimate
dexametazona

2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

THERAVIA

3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru pacient

Neofordex 40 mg comprimate
dexametazoni

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament deoarece

contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Péstrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-| recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-I dati altor persoane. Le
poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice reactii adverse nementionate Tn acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gisiti Tn acest prospect

1. Ce este Neofordex si pentru ce se utilizeaza
2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Neofordex
3. Cum sa luati Neofordex

4. Reactii adverse posibile

5.  Cum se pastreaza Neofordex

6. Continutul ambalajului si alte informatii

1. Ce este Neofordex si pentru ce se utilizeaza

Neofordex este un medicament care contine substanta activa dexametazona. Dexametazona este un tip de
hormon denumit glucocorticoid, cunoscut uneori si sub numele de corticoid sau corticosteroid, care are actiuni
diferite, ce includ efecte asupra globulelor albe din s&nge, care fac parte din sistemul imunitar (sistemul natural
de aparare al organismului). Dexametazona este similara glucocorticoizilor, care sunt produsi pe cale naturala
in organism.

Neofordex se utilizeaza pentru tratarea pacientilor adulti cu mielom multiplu, o forma de leucemie care
afecteaza celulele albe din sange, care produc anticorpi. Neofordex se va administra in asociere cu alte
medicamente pentru mielomul multiplu. Acestea actioneaza impreuna, omorand celulele albe canceroase din
sange.

2. Ce trebuie si stiti inainte sa luati Neofordex

Nu luati Neofordex

— dacd sunteti alergic la dexametazona sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui medicament
(enumerate la pct. 6);

— daca aveti 0 infectie de natura virala, in special hepatita virala, herpes, varicela sau zona zoster;

— daca aveti 0 afectiune psihica netratata.

Atentionari si precautii
Inainte sa luati Neofordex, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau asistentei medicale, mai
ales in cazul administrarii Impreuna cu alte medicamente.

Risc de infectie

Tratamentul cu Neofordex poate reduce capacitatea organismului de a lupta impotriva infectiilor (in special
cele cauzate de bacterii, levuri si/sau paraziti). Uneori, acesta poate duce la infectii determinate de
microorganismele care, in conditii obisnuite, rareori produc o boald (numite infectii oportuniste). Daca in
timpul tratamentului cu acest medicament dobanditi o infectie de orice tip, adresati-va imediat medicului
dumneavoastra. Acest lucru este deosebit de important in cazul in care observati aparitia semnelor de
pneumonie: tuse, febra, scurtarea respiratiei si durere in piept. De asemenea, va puteti simti confuz, in special

25



daca sunteti In varsta. De asemenea, trebuie sa 1i spuneti medicului dumneavoastra daca ati avut tuberculoza
sau daca ati locuit Tn regiuni unde infectiile cu viermi cilindrici sunt frecvente.

Nota: Este important ca, in timp ce luati Neofordex, sa evitati contactul cu oricine prezinta varicela, pojar
sau zona zoster. Daca credeti c este posibil sa fi intrat in contact cu o persoana care are oricare dintre aceste
afectiuni, spuneti imediat medicului dumneavoastra.

Tulburéri psihice

Dozele mari de corticosteroizi, inclusiv dexametazona, pot produce probleme de ordin psihologic care,
uneori, pot fi grave. Inainte si luati Neofordex adresati-va medicului dumneavoastra daci dumneavoastra sau
un membru apropiat din familia dumneavoastra a avut sau are depresie severa sau atacuri maniacale. Acest
lucru este deosebit de important daca va simtiti deprimat sau aveti ganduri de sinucidere. Insomnia poate fi
redusd la minimum prin administrarea Neofordex in cursul diminetii.

Sindromul lizei tumorale

Trebuie sa spuneti medicului dumneavoastrd daca aveti oricare simptome ale sindromului lizei tumorale,
cum sunt crampe si slabiciune la nivelul muschilor, confuzie, pierdere a vederii sau tulburari de vedere si
dificultati la respiratie.

Tratament de lungd durata

Este important sa aveti un regim alimentar echilibrat (cu aport redus de zahar si sodiu, bogat in proteine) in
timpul tratamentului cu acest medicament. Retentia de apa si sodiu este frecventa si poate duce la
hipertensiune arteriala.

Medicul dumneavoastra va va recomanda regimul alimentar adecvat si este posibil sa va prescrie suplimente
cu potasiu, calciu sau vitamina D.

Terapia cu glucocorticoizi, cum este dexametazona, poate reduce efectul medicamentelor pentru tratamentul
diabetului zaharat sau al hipertensiunii arteriale. Poate fi necesar ca doza acestor medicamente sa fie crescuta
de medicul dumneavoastra.

Hematologie
Daca ati avut in trecut cheaguri de sange trebuie sa va informati medicul Tnainte de a lua Neofordex.

Asocierea dexametazonei cu talidomida, lenalidomida sau pomalidomida (medicamente pentru tratamentul
mielomului multiplu) creste riscul de formare a cheagurilor de snge n vene si artere. Trebuie sa ii spuneti

imediat medicului dumneavoastrd daca prezentati scurtarea respiratiei, durere in piept sau umflarea bratelor
si picioarelor.

Asocierea dexametazonei cu lenalidomida sau pomalidomida poate produce o scadere a globulelor albe
normale (celule din sange care lupta impotriva infectiilor) si/sau a trombocitelor (care ajutd la prevenirea
sangerarii). Medicul dumneavoastra va programa teste de sange inainte de tratament si n timpul acestuia.

Criza de feocromocitom

Tratamentul cu acest medicament poate provoca o criza de feocromocitom, care poate fi letala.
Feocromocitomul este 0 tumora rard a glandelor suprarenale. Criza poate cauza urmatoarele simptome:
dureri de cap, transpiratii, palpitatii si hipertensiune arteriala. Daca aveti oricare din aceste semne,
adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

Tulburéri oculare

Tratamentul cu acest medicament poate cauza corioretinopatie seroasa centrald, o afectiune a ochilor care duce
la vedere Incetosata sau distorsionatd. Aceasta se produce de obicei la unul dintre ochi. Daca observati ca vi se
incetoseaza vederea sau ca vedeti distorsionat timp de mai multe zile, adresati-va medicului dumneavoastra.

Tendinita

Tratamentul cu acest medicament poate cauza inflamatii ale tendoanelor. Tn cazuri extrem de rare, un tendon
se poate rupe. Acest risc este crescut de tratamentul cu anumite antibiotice si de problemele cu rinichii.
Adresati-va medicului dumneavoastra daca observati aparitia durerii, rigiditatii sau umflarea incheieturilor
sau a tendoanelor.
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Va rugam sa informati orice doctor, medic stomatolog sau persoana care va poate prescrie un tratament cu
privire la faptul ca luati sau ati luat recent dexametazona (vezi pct. ,,Neofordex impreuna cu alte
medicamente”).

Daca va imbolnaviti sau daca sunteti implicat intr-un accident sau daca aveti nevoie de o interventie
chirurgicala (chiar si la medicul stomatolog) sau daca trebuie sa fiti vaccinat (o doza mare de glucocorticoid
poate diminua efectul vaccinurilor cu ,,virusuri vii”) trebuie sa informati medicul curant in cazul in care luati
sau ati luat recent doze mari de corticosteroizi.

Daca trebuie sa faceti analize (in special pentru infectii) trebuie sa informati persoana care face analizele,
intrucét este posibil ca dexametazona sa interfereze cu rezultatele.

Tnainte sa luati Neofordex, adresati-va medicului dumneavoastra:
- daca aveti afectiuni ale ficatului sau rinichilor;
- daca aveti afectiuni ale inimii sau ati avut recent un infarct miocardic;
- dacad aveti tensiune arteriala mare, valori mari ale colesterolului sau daca sunteti fumator;
- daca aveti diabet zaharat sau exista antecedente de diabet zaharat in familia dumneavoastra;
- dacd aveti osteoporoza, in special daca sunteti o femeie aflatd la menopauza;
- daca aveti glaucom (crestere a presiunii in interiorul ochiului) sau exista antecedente de glaucom in
familia dumneavoastra;
- daca aveti miastenia gravis (o0 afectiune care afecteaza muschii), inflamatie a unui tendon (tendinita);
- daca aveti ulcer peptic (ulcer la nivelul stomacului sau duodenului) sau aveti antecedente de ulcer
peptic, sangerari sau perforatii ale stomacului;
- daca aveti inflamatii ale colonului, diverticulita sau ati suferit recent 0 interventie chirurgicala la nivelul
intestinelor;
- daca aveti sau sunteti suspectat a avea feocromocitom (o tumora a glandelor suprarenale).

Medicul dumneavoastra va va examina cu mai multa atentie daca aveti oricare dintre bolile enumerate.

Varstnici

Daca sunteti in varsta, anumite efecte secundare ale Neofordex pot fi mai grave, in special subtierea oaselor
(osteoporoza), tensiune arteriala mare, concentratii scazute de potasiu, diabet zaharat, susceptibilitate la
infectii si subtierea pielii. Medicul dumneavoastra va va monitoriza mai atent.

Copii si adolescenti
Mielomul multiplu nu apare la copii si adolescenti. Acest medicament nu trebuie administrat copiilor si
adolescentilor (adica niciunei persoane cu varsta sub 18 ani).

Neofordex impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati orice alte
medicamente.

Tnainte de a incepe tratamentul cu Neofordex, trebuie si cititi prospectele tuturor medicamentelor care
urmeaza a fi luate in combinatie cu Neofordex pentru informatii cu privire la aceste medicamente. Atunci
cand se utilizeaza talidomida, lenalidomida sau pomalidomida, trebuie acordata o atentie deosebita testului
de sarcina si prevenirii acesteia.

Trebuie sa va adresati medicului Tnainte de a lua Neofordex, daca luati oricare dintre urmatoarele
medicamente:

Urmadtoarele asocieri trebuie evitate:

- Acid acetilsalicilic, o substanta prezenta in multe medicamente, utilizata pentru ameliorarea durerii si
scaderea febrei (pot creste riscul de sdngerare);

- De asemenea, trebuie sa ii spuneti medicului dumneavoastra daca ati fost vaccinat de curand sau daca
intentionati sa faceti un vaccin.
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Urmatoarele asocieri necesita precautie

Medicamente care reduc concentratiile de potasiu in sange: de exemplu, anumite diuretice sau laxative,
amfotericina B injectabild, tetracosactida, din cauza riscului de concentratii scazute de potasiu. Poate fi
necesar ca medicul dumneavoastra sa va monitorizeze concentratiile de potasiu;

Medicamentele care pot creste riscul de ritm anormal al batiilor inimii (de exemplu, anumite
medicamente pentru tratamentul bolilor cardiace, cum este digitalina), Intrucat concentratiile scazute de
potasiu pot creste riscul de batai anormale ale inimii;

Medicamente pentru tratamentul hipertensiunii arteriale, intrucét efectul acestora poate fi redus. Poate fi
necesar ca medicul dumneavoastra s va ajusteze doza de tratament antihipertensiv;

Medicamente pentru tratamentul anemiei, cum este eritropoietina (EPO), sau alte medicamente cum sunt
cele pentru terapie de substitutie hormonald - acestea pot creste riscul de formare de cheaguri de sange
(vezi pct. ,, Atentionari si precautii” si ,,Reactii adverse posibile”);

Medicamente utilizate pentru a trata durerea, inflamatia si febra (medicamente antiinflamatoare
nesteroidiene), de exemplu, ibuprofen, naproxen, diclofenac, meloxicam si altele - acestea pot creste
riscul de sangerare si leziuni deschise la nivelul stomacului;

Medicamente pentru tratamentul diabetului zaharat, intrucat Neofordex poate modifica valorile
glicemiei. Este important s va automonitorizati valorile glicemiei, In special la initierea tratamentului.
Poate fi necesar ca medicul dumneavoastra sa va ajusteze doza de medicamente antidiabetice;

Unele antibiotice (cum sunt fluorochinolonele) pot creste riscul de tendinita si, in cazuri exceptionale,
rupturd a tendonului afectat, in special in urma tratamentului de lunga durata;

Anumite medicamente pentru tratamentul cancerului (cum este metotrexatul) pot creste riscul de infectie,
sangerare $i anemie.

Urmatoarele medicamente pot influenta efectul Neofordex
Aceste medicamente pot reduce efectul Neofordex:

Aminoglutetimida (medicament pentru tratamentul sindromului Cushing sau al cancerului de san);
Anticonvulsivante (pentru tratamentul epilepsiei), cum sunt carbamazepind, fosfenitoind, fenobarbital,
fenitoina, primidona;

Rifampicina (utilizatd pentru tratamentul tuberculozei);

Medicamente pentru disconfort la nivelul stomacului (de exemplu, antiacide), precum si colestiramina
(pentru scaderea nivelurilor de colesterol). Administrarea acestor medicamente trebuie separatd cu un
interval de cel putin doua ore fatd de administrarea Neofordex;

Efedrina (pentru tratamentul crizelor de astm sau pentru atenuarea congestiei nazale).

Aceste medicamente pot amplifica efectul Neofordex:

Aprepitant sau fosaprepitant [pentru tratamentul greturilor si varsaturilor dupd interventii chirurgicale
sau determinate de chimioterapie (tratament pentru cancer)];

Antibiotice care contin substante active ale caror nume se termind in -micina si antifungice (pentru
tratamentul infectiilor fungice) care contin substante active ale caror nume se termind in -conazol; si
medicamente impotriva HIV care contin substante active ale caror nume se termina in -navir.

Neofordex poate influenta efectul urmatoarelor medicamente

Efectul contraceptivelor orale si al terapiei de substitutie hormonald (TSH) poate fi redus. Trebuie luate
masuri eficace pentru evitarea sarcinii (vezi pct. ,,Sarcina, aldptarea si fertilitatea”);

Efectul anticoagulantelor orale poate fi amplificat, ducand la un risc crescut de sangerare. Poate fi
necesar ca medicul dumneavoastra sd va monitorizeze indeaproape parametrii de coagulare a sangelui;
Efectul anumitor medicamente pentru tratamentul cancerului (cum sunt docetaxel si ciclofosfamida)
poate fi redus;

Efectele lapatinibului (utilizat pentru tratamentul cancerului) la nivelul ficatului poate fi amplificat;
Efectul ciclosporinei (un medicament utilizat pentru a suprima reactiile imune) poate fi redus. In plus, au
fost raportate convulsii in cazul utilizarii concomitente de dexametazona si ciclosporind. Utilizarea
concomitentd de Neofordex si ciclosporind trebuie evitata;

Efectul midazolamului (utilizat ca somnifer si pentru tratamentul epilepsiei) poate fi redus;

Efectul ivermectinei (pentru anumite infectii cu viermi) poate fi redus; prin urmare, tratamentul cu
ivermectina trebuie incetat cu succes inainte de administrarea Neofordex (vezi pct. ,, Atentiondri si
precautii”);

Efectul rifabutinei sau izoniazidei (utilizate pentru tratamentul tuberculozei) poate fi redus;
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e Efectul indinavirului (utilizat in tratamentul HIV) poate fi redus;

e Efectul eritromicinei poate fi redus;

e Efectul praziquantelului (pentru anumite infectii cu viermi) poate fi redus, cu riscul de esec terapeutic;
prin urmare, tratamentele cu praziquantel si Neofordex trebuie separate la interval de cel putin
0 saptdmana.

Sarcina, aldptarea si fertilitatea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua acest medicament.

Trebuie sa evitati sa ramaneti gravida in timpul tratamentului cu Neofordex, care poate cauza malformatii
congenitale. Dumneavoastra si partenerul dumneavoastra trebuie sa utilizati metode contraceptive adecvate.
Nu trebuie sa utilizati Neofordex in timpul sarcinii decat daca starea dumneavoastra clinicd necesita
tratament cu dexametazona. Informati-va imediat medicul daca sunteti gravida sau daca ramaneti gravida in
timpul tratamentului.

Glucocorticoizii se excretd in laptele uman; prin urmare, nu se poate exclude un risc pentru
nou-nascuti/sugari. Spuneti medicului dumneavoastrd daca alaptati sau intentionati sa alaptati. Medicul
dumneavoastra va va ajuta atunci sd decideti daca sa opriti aldptarea sau sa Incetati sa luati Neofordex, luand
in considerare beneficiul aldptarii pentru copil si beneficiul Neofordex pentru mama.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Neofordex are influentd moderata asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje. Nu
conduceti vehicule, nu folositi unelte si utilaje si nu efectuati activitati periculoase daca prezentati efecte
secundare, cum sunt confuzie, halucinatii, ameteala, epuizare, somnolenta, lesin sau vedere incetosata.

Neofordex contine lactoza
Neofordex contine lactoza, un tip de zahar. Daca medicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti intoleranta
la unele categorii de glucide, va rugam sa-1 intrebati Tnainte de a lua acest medicament.

3. Cum si luati Neofordex

Luati Tntotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Discutati cu medicul
dumneavoastra daca nu sunteti sigur.

Medicul dumneavoastra va hotari doza si cat de des trebuie sa luati Neofordex. Acest aspect poate varia in
functie de afectiunea dumneavoastra si de celelalte tratamente asociate. Doza recomandata este de un
comprimat in fiecare zi. Daca sunteti in varsta de peste 65 de ani si/sau daca sunteti slabit, medicul
dumneavoastra poate decide sa va prescrie un alt medicament care contine o doza mai mica de
dexametazona. Nu luati mai mult sau mai putin decét doza prescrisa. Trebuie sa luati medicamentul in zilele
corespunzatoare, exact asa cum v-a prescris medicul dumneavoastra.

Medicul dumneavoastra poate modifica doza si frecventa de administrare pe baza anumitor parametri,
inclusiv pe baza analizelor dumneavoastra de sdnge, a stirii dumneavoastra generale, a altor medicamente
care v-au fost prescrise si a raspunsului dumneavoastra la tratament.

Tnghititi doza prescrisa de un comprimat (40 mg) dimineata cu un pahar cu apa.

Daca aveti dificultéti in a scoate comprimatul din blister, solicitati ajutorul unei alte persoane.
Insomnia poate fi redusa la minimum prin administrarea Neofordex in cursul diminetii.

Daci luati mai mult Neofordex decét trebuie
Daca luati prea mult Neofordex, adresati-va imediat medicului dumneavoastra sau spitalului.

Daca uitati sa luati Neofordex
Daca uitati sa luati Neofordex la ora obisnuita si
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— daca ati Intarziat cu mai putin de 12 ore: luati comprimatul imediat.
— daca ati Intérziat cu mai mult de 12 ore: nu mai luati comprimatul, insa luati urmatorul comprimat la
ora obisnuita.

Nu luati o doza dubla pentru a compensa comprimatul uitat.

Daci incetati sa luati Neofordex

Este posibil sa prezentati reactii adverse grave daca Incetati brusc sd mai luati acest medicament. Daca
ncetati prea brusc sa mai luati acest medicament, este posibil sd va scada tensiunea arteriala. De asemenea,
este posibil sa simtiti un ,,simptom de sevraj”. Acesta poate include dureri de cap, probleme de vedere
(inclusiv durere sau umflarea interiorului ochiului), senzatie sau stare de rau, febra, dureri ale muschilor si
articulatiilor, umflarea interiorului nasului, pierderea in greutate, mancarimea pielii si conjunctivita. Daca
tratamentul dumneavoastra urmeaza sa fie intrerupt, urmati sfatul medicului dumneavoastra.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului dumneavoastra
sau farmacistului.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ¢d nu apar la toate
persoanele.

Medicul va discuta cu dumneavoastra aceste aspecte si va va explica riscurile si beneficiile potentiale ale
tratamentului.

Reactiile adverse enumerate mai jos au fost observate atunci cand dexametazona a fost luata pentru tratarea
mielomului multiplu si pentru tratarea altor afectiuni. In unele cazuri, asocierea mai multor medicamente
poate spori reactiile adverse ale unuia sau altuia dintre aceste medicamente luate separat.

Neofordex poate cauza probleme grave de sanatate mintald. Acestea sunt frecvente (pot afecta pana la 1 din
10 persoane) si pot include:
- senzatie de depresie (inclusiv ganduri de sinucidere);
- stare de bund dispozitie exageratd (manie), stare de fericire foarte mare (euforie) sau dispozitie
variabila,
- stare de anxietate, dificultati de concentrare sau pierderi de memorie;
- simtiti, vedeti sau auziti lucruri care nu exista sau credeti in lucruri care nu sunt reale, aveti ganduri
sumbre, va schimbati felul de a fi.
Daca observati oricare dintre aceste simptome, adresati-va imediat unui medic.

Alte efecte secundare posibile pot fi:

Foarte frecvente: pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane

— Valori mari ale concentratiei de zahar din sange (hiperglicemie);

— Constipatie;

— Probleme de somn (insomnie);

— Crampe musculare, slabiciune musculara;

— Epuizare, slabiciune, umflarea corpului si a fetei.

Frecvente: pot afecta pana la 1 din 10 persoane

— Infectii bacteriene, virale sau fungice, inclusiv pneumonie, zona zoster, infectii ale nasului, gurii,
amigdalelor sau gatului, bronsite, herpes, infectii ale vezicii, infectie cu candida;

— Reducerea numarului de globule rosii sau albe si/sau a trombocitelor sau cresterea numarului de globule
albe, concentratii scazute de potasiu sau de albumina (o proteind) din sange, concentratiile crescute de
acid uric din sange, modificari ale valorilor testelor functiei ficatului;

— Sindrom Cushing, adica cresterea in greutate a trunchiului si a fetei, transpiratie excesiva, vergeturi,
capilare (vasele mici de sange) vizibil dilatate si uscaciunea pielii, par facial in exces (in special la femei)
si subtierea firelor de par;
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— Instalarea diabetului zaharat, pierderea sau scaderea poftei de mancare, cresterea in greutate sau
pierderea Tn greutate, retentia de apa;

— Agresivitate, confuzie, iritabilitate, nervozitate, neliniste, dispozitie alterata;

— Sensibilitate, amorteala, furnicaturi sau senzatie de arsura a pielii sau durere la nivelul mainilor sau
picioarelor din cauza leziunilor nervoase, ameteli, tremuraturi, dureri de cap, pierderea sau modificarea
gustului;

— Cataracta, vedere incetosata;

— Ritm de bataie al inimii rapid sau neregulat, tensiune arteriala prea mare sau prea mica, formarea de
cheaguri de sange care pot infunda vasele de singe (de exemplu, la nivelul picioarelor sau al plamanilor),
umflarea bratelor sau a picioarelor, nrosirea pielii de pe fata sau de pe corp;

— Tuse, dificultati de respiratie, dificultati de vorbire, dureri in gt sau gura, raguseala, gura uscata, sughit,
inflamare a mucoaselor;

— Varsaturi, greatd, diaree, indigestie, balonare, stomac umflat si/sau dureros;

— Eruptie trecatoare pe piele, mancarimi, inrosire a pielii, transpiratii excesive (hiperhidroza), piele uscata,
caderea parului (alopecie);

— Afectarea musculara, dureri ale muschilor, articulatiilor, oaselor sau membrelor;

—  Urinari frecvente;

— Durere, febra, frisoane, lesin, vertij, epuizare, moleseala, afectarea simtului echilibrului.

Mai putin frecvente: pot afecta pana la 1 din 100 de persoane

— Febra din cauza lipsei anumitor globule albe, lipsei tuturor tipurilor de celule sangvine, diminuarii
coaguldrii sangelui;

— Incapacitatea glandei tiroide de a produce cantitatile normale de hormoni (hipotiroidism);

— Lipsa apei din organism (deshidratare), asociata cu sete si dureri de cap, scaderea concentratiilor de
magneziu si calciu din sange;

— Fluctuatii ale dispozitiei, halucinatii;

— Accident vascular cerebral, dificultati de coordonare sau miscare, lesin;

— Inflamarea ochiului si/sau a pleoapelor, lacrimare abundenta;

— Infarct miocardic, batai ale inimii anormal de lente;

— Urticarie;

— Insuficienta renala.

Cu frecventa necunoscuti: care nu poate fi estimati din datele disponibile

— Infectii, reactie inflamatorie la nivelul Tntregului organism din cauza infectiilor (sepsis);

— Incapacitatea organismului de a raspunde normal la solicitari severe, cum ar fi accidente, interventii
chirurgicale sau boli datorate functionarii insuficiente a glandelor suprarenale, dureri de cap severe
neobisnuite asociate cu tulburari de vedere in legatura cu intreruperea tratamentului, cicluri menstruale
neregulate la femei, crestere excesiva a parului (hirsutism);

— Cresterea nevoii de medicamente pentru tratarea diabetului zaharat, dezechilibru al sarurilor, pierdere de
potasiu din cauza nivelurilor scazute de dioxid de carbon (o afectiune numita alcaloza metabolicd);

— Crize epileptice;

— Cresterea presiunii intraoculare, inclusiv glaucom, tulburari ale coroidei si retinei (corioretinopatie);

— Incapacitatea inimii de a pompa suficient sdnge in organism (insuficienta cardiaca);

— Ulcere, perforatii si/sau sangeréri la nivelul esofagului (tubului digestiv), stomacului sau intestinelor,
pancreas inflamat (care poate fi indicat de durere de spate si de abdomen);

— Vindecarea lentd a ranilor, acnee, subtierea pielii, vanatai, pete rosii sau purpurii pe piele (purpurd);

— Subtierea oaselor cu cresterea riscului de fracturare, boala a oaselor, ruptura de tendon.

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului. Acestea includ
orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect. De asemenea, puteti raporta reactiile adverse
direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este mentionat in anexa V. Raportand reactiile
adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.
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5. Cum se pastreaza Neofordex
Nu lasati acest medicament la vederea si indeméana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie si pe blister dupa EXP. Data de expirare
se refera la ultima zi a lunii respective.

Nu utilizati acest medicament daca observati defecte sau orice semne de deteriorare a comprimatelor sau a
ambalajului.

Acest medicament nu necesitd conditii de temperatura speciale de pastrare. Pastrati comprimatele in blister
pana cand trebuie sa le luati. Daca utilizati un organizator pentru medicamente, folositi perforatiile pentru a
separa comprimatele individuale din blister fara a deschide ambalajul.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Neofordex

- Substanta activa este dexametazona. Fiecare comprimat contine acetat de dexametazona, echivalentul
a 40 mg dexametazona.

- Celelalte componente sunt monohidrat de lactoza, celuloza microcristalind, stearat de magneziu si
dioxid de siliciu coloidal anhidru (vezi pct. 2).

Cum arati Neofordex si continutul ambalajului
Fiecare comprimat este alb, de forma alungita, cu ,,40 mg” marcat pe o parte.

Fiecare cutie contine un blister din OPA/aluminiu/PVC-aluminiu perforat pentru eliberarea unei unitati
dozate, cu 10 x 1 comprimate.

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

THERAVIA

16 Rue Montrosier
92200 Neuilly-sur-Seine
Franta

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugadm sa contactati reprezentanta locald a
detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

THERAVIA Immedica Pharma AB
Tél/Tel: +32 (0)2 808 2973 Tel/Puh: +46 (0)8 533 39 500
guestion@theravia.com info@immedica.com
Bouarapust Luxembourg/Luxemburg
THERAVIA THERAVIA

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

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

Danmark

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

Deutschland
THERAVIA

Tel: 0800 10 90 001
guestion@theravia.com

Eesti

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

EALadoa
RAFARM AEBE
TnA: + 302 106776550

Espafia

THERAVIA

Tel: + 34 914 146 613
guestion@theravia.com

France

THERAVIA

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

Hrvatska

THERAVIA

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

Ireland

THERAVIA

Tel : +353-(0)1-903 8043
guestion@theravia.com

island

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

Italia

THERAVIA

Tel : 800 959 161
question@theravia.com

Magyarorszag
THERAVIA

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

Malta

THERAVIA

Tel: 01 72 69 01 86
question@theravia.com

Nederland

THERAVIA

Tel: +31 (0)20 208 2161
question@theravia.com

Norge

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

Osterreich
THERAVIA

Tel: 01 72 69 01 86
question@theravia.com

Polska

THERAVIA

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

Portugal

THERAVIA

Tel : 800210571
question@theravia.com

Romaéania

THERAVIA

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

Suomi/Finland

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

RAFARM AEBE Immedica Pharma AB

TnA: + 302 106776550 Tel: +46 (0)8 533 39 500
info@immedica.com

Latvija
Immedica Pharma AB

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

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.
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