PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Dexavit 4 mg/ml injektions-/infusionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ml 16sning innehaller 4 mg dexametasonfosfat som 4,37 mg dexametasonnatriumfosfat. 4 mg
dexametasonfosfat motsvarar 3,33 mg dexametason.

Varje 1 ml ampull innehaller:
4 mg dexametasonfosfat (som 4,37 mg dexametasonnatriumfosfat) motsvarande 3,33 mg
dexametason.

Varje 5 ml ampull innehaller:
20 mg dexametasonfosfat (som 21,85 mg dexametasonnatriumfosfat) motsvarande 16,65 mg
dexametason.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvatska, 16sning
Klar, farglos lésning
pH: 7-8,5

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

- Behandling av cerebralt 6dem sekundért orsakad av hjarntumér, neurokirurgiskt ingrepp,
hjarnabscess eller bakteriell meningit.

- Initial parenteral behandling av omfattande, svara och akuta hudsjukdomar, t.ex. erytrodermi,
pemfigus vulgaris eller akut eksem.

- Initial parenteral behandling av aktiv fas kollagenos sasom systemisk lupus erythematosus, sérskilt
viscerala former.

- Behandling av svara infektionssjukdomar (t.ex. brucellos och tuberkulds meningit), enbart som
adjuvant behandling till 1dmpliga antiinfektiva medel

- Profylax och behandling av cytostatikainducerat illamaende och krakningar samt som antiemetisk
behandling efter kirurgi.

- Korttids adjuvant behandling under akuta episoder eller exacerbationer av reumatiska sjukdomar.

- Intra- och periartikular anvandning vid inflammatoriska sjukdomar sasom reumatoid artrit, artros,
periartrit och epikondylit.

- Infiltrationsbehandling sasom behandling av icke-bakteriell tenosynovit och bursit, periartrit och
tendinopati. FOr beskrivning av administrering vid infiltrationsbehandling, se avsnitt 4.2.

4.2 Dosering och administreringssatt

Farmakologisk akutbehandling med glukokortikoider pabérijas i allmanhet med héga doser och
administreras vanligen intravenost eller intramuskulart. Beroende pa terapeutisk indikation och



sjukdomens svarighetsgrad administreras den initiala dosen under nagra dagar varefter dosen gradvis
utsétts eller minskas till nodvandig underhallsdos. Underhallsdosen kan aven administreras oralt.

Det rekommenderas att man administrerar en dos om minst 0,4 mg, vilket motsvarar 0,1 ml av
produkten, och att Dexavit dras upp fran ampullen med en 1 ml spruta.

Dexavit kan administreras direkt eller tillsattas till en av féljande I6sningar och administreras som
infusion, se avsnitt 6.6:

- 50 mg/ml glukosldsning (5 %)

- 9 mg/ml natriumkloridlésning (0,9 %)

- Ringers laktatlosning.

Det bor observeras att dosbehovet varierar och att doseringen bor anpassas individuellt beroende pa
sjukdomen och patientens behov.

Dosering

Intravends och intramuskular administrering

- Subakuta former av cerebralt 6dem: Initialt ges 8 mg dexametasonfosfat intravendst atfoljt av
4 mg intravendstvar 6:e timme.

- Hjéarnabscess: Initial dos ar 4-8 mg dexametasonfosfat 4-6 ganger per dag. Minska dosen gradvis
vid langvarig behandling.

- Bakteriell meningit: Fére administrering av den forsta antibiotikadosen ges 0,15 mg
dexametasonfosfat per kg kroppsvikt. Fortsatt med denna dos 4 ganger per dag under de forsta
behandlingsdagarna.

- Akuta hudsjukdomar samt kollagenoser: Beroende pa sjukdomens typ och omfattning ges 0,8-0,9
mg (0,2-2,25 ml) dexmetasonfosfat/dygn. Déarefter ges oral kortikosteroidbehandling med gradvis
minskning av dosen.

- Svara infektionssjukdomar: 4-20 mg dexametasonfosfat per dag intravendst eller oral
administrering av dexametason under nagra dagar, men endast efter administrering av en lamplig
behandling riktad mot aktuell infektion.

- Profylax och behandling av postoperativt illamaende och krakningar: En enkel dos om 8-20 mg
dexametasonfosfat administreras intravendst fore kirurgi. Hos barn 2 ar eller aldre ges 0,15~
0,5 mg/kg kroppsvikt (hdgst 16 mg).

- Profylax och behandling av cytostatikainducerat illamaende och krékningar: 10-20 mg
dexametasonfosfat intravendst eller oral administrering av dexametason innan kemoterapin
paborjas; vid behov ges darefter 4-8 mg dexametasonfosfat intravendst 2—-3 ganger per dag.
Behandlingen kan ske antingen per oralt eller parenteralt i 1-3 dagar (mattligt emetogen
kemoterapi) eller i upp till 6 dagar (hégemetogen kemoterapi).

- Kortvarig adjuvant behandling under akuta episoder eller exacerbationer av reumatiska sjukdomar:
Den initiala dosen varierar fran 0,8 till 9 mg dagligen (0,2-2,25 ml), beroende pa vilken sjukdom
som behandlas. Vid mindre svara sjukdomar kan det racka med doser under 0,5 mg, men
behandling av svarare sjukdomar kan krava doser hogre an 9 mg. Den initiala dosen bor bibehallas
eller justeras tills ett tillfredstallande svar uppnas. Om ett tillfredstallande kliniskt svar inte uppnas
inom rimlig tid bor dexametasonbehandlingen sdttas ut och patienten byta till annan behandling.

Intra-artikular administrering och i infiltrationsbehandling
Vid administrering som intra-artikuldr injektion eller injektion i lokala infiltrationer ar dosen i
allméanhet 0,4-6 mg (0,1-1,5 ml) dexametason.

Administreringssatt

Dexavit administreras som injektion eller langsam intravends infusion. Beroende pa indikation kan
Dexavit dven administreras som intramuskular eller intra-artikular injektion eller som
infiltrationsbehandling.

Behandlingens langd beror pa indikationen.



Nar ett onskvart initialt svar uppnatts bor lamplig underhallsdos faststéllas genom att den initiala
dosen gradvis minskas till lagsta dos som réacker for att uppratthalla 6nskat behandlingssvar.
Patienterna bor dvervakas noggrant for eventuella tecken som tyder pa pa behov av dosjustering.
Dosen bor minskas gradvis. Aven utséttning av behandling bor alltid ske gradvis.

Plotslig utsattning av lakemedlet efter mer &n 10 dagars behandling kan framkalla akut
binjurebarksinsufficiens och utsattning av lakemedlet ska darfor ske gradvis.

Om fortsatt underhallsbehandling ar nédvandig efter den initiala behandlingen bér mojligheten att
fortsatta behandlingen med prednison/prednisolon dvervagas, eftersom dessa lakemedel orsakar
mindre binjuresuppression.

Intra-artikuldra injektioner kan likstallas med 6ppen ledkirurgi och ska darfor administreras under
strikt aseptiska forhallanden. En enkel intra-artikular injektion ger normalt tillréacklig symtomlindring.
Om en ytterligare dos kravs bor dosen ges tidigast 3—4 veckor efter den forsta dosen. Antalet
injektioner bor begransas till hdgst tre eller fyra injektioner per led. Medicinsk 6vervakning av leden
rekommenderas, sérskilt om patienten ges upprepade injektioner.

Infiltrationsbehandling

Dexavit bor injiceras i det omrade dar smartan ar svarast eller i senornas fasten. Tata injektioner bor
undvikas och strikt aseptisk teknik rekommenderas. Sérskild forsiktighet bor iakttas for att forhindra
injektion direkt i senorna.

Nedsatt njurfunktion
Dosen behover inte justeras hos patienter med nedsatt njurfunktion (se &ven avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion
Dosen kan behdva justeras hos patienter med svar leversjukdom (se dven avsnitt 5.2).

4.3 Kontraindikationer
Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
Systemisk infektion, savida inte specifik behandling riktad mot infektion ges.

Administrering av levande vaccin dr kontraindicerat hos patienter som behandlas med
immunsuppressiva doser av dexametason.

Intra-artikuléra injektioner &r kontraindicerade i foljande situationer:

- infektioner i eller mycket néra leden som ska behandlas

- bakteriell artrit

- instabilitet i leden som ska behandlas

- blodningsbenégenhet (spontant eller till féljd av behandling med antikoagulantia)
- periartikular forkalkning

- avaskular bennekros

- senbristning

- neurogen artropati.

Om patienten har en infektion vid administreringsstéllet &r administrering av Dexavit kontraindicerad
om inte adjuvant behandling ges av den bakomliggande orsaken.

4.4  Varningar och forsiktighet

Administrering av glukokortikoider kan leda till binjurebarksinsufficiens, sarskilt vid langvarig
administrering av hoga doser.



Pa grund av immunsuppression kan behandling med Dexavit 6ka risken for bakterie-, virus-, svamp-
eller parasitinfektioner och andra opportunistiska infektioner. Behandlingen kan dven dolja symtom pa
en befintlig eller begynnande infektion och kan darmed géra det svarare att stélla diagnos.

En tillfallig hojning av den dagliga glukokortikoiddosen kan kravas i samband med fysiologiska
stresstillstand (t.ex. febersjukdomar, olyckor, kirurgi, forlossning).

Foljande risker bor beaktas vid utséttning av langvarig behandling med glukokortikoider:
forsamring eller aterkomst av den underliggande sjukdomen, akut binjurebarksinsufficiens och
utsattningssyndrom efter kortikosteroidbehandling.

Infektioner och vaccinationer

Vid infektioner ska forsiktighet iakttas och kausal behandling inséttas. Kortikosteroider i hdga doser
kan interferera med aktiv immunisering. Om vaccinering med levande vaccin gjorts kort fére start av
behandling med dexametason bor dexametason ges under noggrann évervakning.

Patienter med f6ljande tillstand ska 6vervakas noggrant:

- Akuta och kroniska bakterieinfektioner: Anvand specifik antibiotikabehandling. Hos patienter med
tuberkulos i anamnesen (risk for reaktivering) ska Dexavit endast anvandas i kombination med
tuberkuloslakemedel.

- Lymfadenit efter BCG-vaccination

- HBsAg-positiv kronisk hepatit

- Akuta virusinfektioner (t.ex. herpes zoster, herpes simplex, vattkoppor, poliomyelit, herpeskeratit,
massling). Virusinfektioner kan fa ett svarare forlopp hos personer som behandlas med
glukokortikoider.

- Sarskild forsiktighet rekommenderas vid behandling av immunsupprimerade patienter och
patienter som aldrig har vaccinerats mot méassling eller vattkoppor och som kan komma i kontakt
med personer med massling eller vattkoppor.

- Systemiska mykoser och parasitsjukdomar (t.ex. nematoder, amobainfektion): Samtidig
behandling med antimykotika och parasitmedel rekommenderas. Hos patienter med svar eller
misstankt Strongyloidiasis kan behandling med glukokortikoider leda till aktivering och spridning.

- Administrering av dexametason ska helst undvikas i 8 veckor efter administrering av levande
vacciner. Om dexametasonbehandling ar indicerat kort efter vaccinationen (2 veckor) bor
patienten dvervakas noggrant. Immunsvaret och resultatet av vaccinationen kan dock bli sémre om
kortikosteroider administreras i hoga doser.

Anafylaktiska reaktioner

Anafylaktiska reaktioner och dverkanslighetsreaktioner har rapporterats efter injektion av
dexametason. Dessa reaktioner &r mycket séllsynta och har oftast observerats hos patienter som
tidigare har drabbats av ldkemedelshiverkningar.

Stérningar i magtarmkanalen

Pa grund av den 6kade risken for tarmperforation ska dexametason endast anvandas om det &r absolut
nodvandigt och under lamplig 6vervakning vid tillstand sasom:

- svar ulceros kolit med risk for perforation och peritoneal irritation

- divertikulit

- enteroanastomos (omedelbart efter operation).

Hos patienter som behandlas med glukokortikoider i htga doser kan tecken pa peritoneal irritation
efter gastrointestinal perforation vara minimala eller obefintliga.

Magsar: Samtidig behandling med lakemedel mot magsar rekommenderas.
Fluorokinoloner och kortikosteroider

Samtidig administrering av fluorokinoloner och kortikosteroider dkar risken for sensjukdomar,
tendinit och senruptur.




Myasthenia gravis
Myasthenia gravis kan till en borjan férsamras under behandling med Dexavit.

Kardiovaskulédra sjukdomar

Noggrann 6vervakning kravs om patienten har svar hjartsvikt eller svarkontrollerad hypertoni som
behandlas med blodtrycksldkemedel.

Administrering av dexametason i hoga doser kan orsaka bradykardi hos vissa patienter.

Myokardruptur efter nyligen intraffad myokardinfarkt

Baserat pa litteraturrapporter finns ett samband mellan anvandningen av kortikosteroider och ruptur i
den fria vaggen i vénster kammare efter en nyligen intraffad myokardinfarkt. Kortikosteroider ska
anvandas med stor forsiktighet hos dessa patienter.

Hypertrofisk kardiomyopati

Hypertrofisk kardiomyopati rapporterades efter systemisk administrering av kortikosteroider,
inklusive dexametason, till for tidigt fodda spadbarn. | de flesta rapporterade fall var detta reversibelt
nér behandlingen sattes ut. Hos prematura spadbarn som behandlas systemiskt med dexametason ska
diagnostisk utvérdering och 6vervakning av hjértats funktion och struktur utforas (avsnitt 4.8).

Ogonsjukdomar
Behandling med glukokortikoider kan forsamra trangvinkelglaukom, éppenvinkelglaukom,

hornhinnesar eller hornhinneskador. Noggrann oftalmologisk évervakning och lamplig behandling
rekommenderas.

Diabetes
Vid svarkontrollerad diabetes mellitus rekommenderas klinisk 6vervakning och justering av
antidiabetesbehandlingen.

Psykiska storningar inklusive risk for sjdlvmord
Neurologisk och psykiatrisk évervakning av patienten rekommenderas.

Patienterna bor varnas om att eventuellt svara psykiska biverkningar kan forekomma under behandling
med systemiska steroider (se avsnitt 4.8).

Osteoporos
Beroende pa behandlingstiden och den anvéanda dosen kan en negativ inverkan pa

kalciummetabolismen forvantas. Vid svar osteoporos ska behandling med Dexavit dvervégas endast i
livshotande situationer eller under korta perioder.

Samtidig administrering av kalcium och D-vitamin rekommenderas, om nddvéndigt. Ytterligare
medicinsk behandling bor 6vervégas sérskilt hos patienter med befintlig osteoporos.

Kalium
Vid behandling med dexametason i hoga doser kréavs kaliumtillskott och saltfattig diet.
Kaliumkoncentrationen i plasma bor déarfor dvervakas.

Tumérlyssyndrom

Efter marknadsintroduktion har tumdérlyssyndrom rapporterats hos patienter med hematologiska
maligniteter efter anvandning av dexametason ensamt eller i kombination med andra kemoterapeutiska
medel. Patienter med hog risk for tumdérlyssondrom, t.ex. patienter med hog celldelningsfrekvens, stor
tumdrborda och hog kanslighet for cytotoxiska medel ska féljas upp noga och lampliga
forsiktighetsatgarder ska vidtas.

Annat
Den farmakologiska effekten av kortikosteroider kan vara 6kad hos patienter med hypotyreos eller
levercirros.



Immunisering kan genomforas hos patienter som far kortikosteroider for ersattningsbehandling t.ex.
vid behandling av Addisons sjukdom.

Administrering
Risken for systemiska biverkningar och interaktioner bér alltid beaktas vid administrering av Dexavit.

Intra-artikular administrering

Intra-artikuldr administrering av glukokortikoider dkar risken for infektion i leden. Upprepad eller
langvarig anvandning av glukokortikoider i viktbarande leder kan leda till forsamring av leden till
foljd av forslitning och dverdriven belastning efter att sméartan och de 6vriga symtomen avtagit.

Intravends administrering

Vid intravends administrering maste Dexavit administreras langsamt (under 2-3 minuter). Om
lakemedlet administreras for snabbt kan biverkningar sdsom smarta, stickningar eller parestesi uppsta.
Dessa symtom kan vara i upp till 3 minuter.

Pediatrisk population
Pa grund av glukokortikoidernas negativa effekt pa tillvaxt ska Dexavit endast administreras till barn
efter beddmning av nytta och risker.

Prematura nyfédda

Tillgangliga data tyder pa langvariga utvecklingsneurologiska biverkningar hos prematura spadbarn
med kronisk lungsjukdom som fatt tidig behandling (< 96 timmar efter fodseln) med initiala doser om
0,25 mg/kg tva ganger dagligen.

Aldre patienter
Pa grund av den hoga risken for osteoporos hos patienter 6ver 65 ar ska Dexavit endast administreras

till &ldre patienter efter bedémning av nytta och risker.

Hjalpdmnen
Dexavit 1 ml ampull innehéller 0,13 mmol (2,99 mg) natrium per ampull. Detta & mindre an 1 mmol
(23 mq), d.v.s. lakemedlet &r nast intill “natriumfritt”.

Dexavit 5 ml ampull innehéller 0,65 mmol (14,95 mg) natrium. Detta & mindre &n 1 mmol (23 mg)
per ml, d.v.s. lakemedlet &r nast intill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Samtidig behandling med CYP3A-hammare, inklusive ldkemedel som innehaller kobicistat, vantas
oka risken for systemiska biverkningar. Kombinationen bor undvikas savida inte nyttan uppvéger den
okade risken for systemiska biverkningar av kortikosteroider, och om sa ar fallet bor patienter
Overvakas avseende systemiska biverkningar av kortikosteroider.

CYP3A4-inducerare sdsom rifampicin, fenytoin, karbamazepin, efedrin, aminoglutetimid, barbiturater,
rifabutin och primidon

Dessa lakemedel kan 0ka kortikosteroiders metaboliska clearance, vilket resulterar i minskade
lakemedelskoncentrationer i blodet och minskad farmakologisk effekt. Dosen av dexametason kan
darfor behdva 6kas. Forsiktighet bor iakttas vid tolkning av dexametasonhdmningstest eftersom dessa
interaktioner kan paverka testet.

CYP3A4-hdmmare sdsom ketokonazol och itrakonazol
Dessa lakemedel kan minska metabolismen av kortikosteroider och darmed 6ka koncentrationen av
dexametason i plasma.

Icke-steroida antiinflammatoriska medel (NSAID), acetylsalicylsyra och andra salicylater
Risken for gastrointestinala biverkningar, sdsom gastrointestinal ulceration eller blodning kan tka vid
samtidig anvéandning av dexametason.




Dexametason oOkar clearance av salicylater och dosen av salicylater bor darfor minskas vid utsédttande
av steroidbehandling.

Falska negativa resultat vid dexametasonhdmningstest har rapporterats hos patienter som behandlats
med indometacin. Dessa resultat bor darfor tolkas med forsiktighet.

Kumarinantikoagulantia

Samtidig kortikosteroidbehandling kan forandra effekten av orala antikoagulantia och dosen av
antikoagulantia kan behdva justeras. For att undvika spontan blédning bér protrombintiden
kontrolleras ofta hos patienter som samtidigt behandlas med antikoagulantia och kortikosteroider.

Icke-kaliumsparande diuretika
Nér kortikosteroider administreras samtidigt med icke-kaliumsparande diuretika bor patienterna
Overvakas noggrant for att forhindra utveckling av hypokalemi.

Antidiabetesmedel
Kortikosteroider kan dka blodets glukosniva. Dosen av perorala antidiabetesmedel, insulin eller
glukokortikoider kan behdva justeras om dessa lakemedel ges samtidigt.

Hjértglykosider
Patienter som behandlas med dexametason och hjartglykosider boér Gvervakas noga, eftersom dessa

patienter kan 16pa okar disk for arytmi till f6ljd av hypokalemi.

Ostrogener
Ostrogener kan h&mma metabolismen av dexametason och darigenom oka dess effekt.

Isoniazid
Koncentrationen av isoniazid i plasma kan minska vid samtidig anvandning av dexametason.

Laboratorievarden

Detta lakemedel kan paverka foljande laboratorievarden:

e Dblod: 6kning av kolesterol- och glukosvérden och minskning av kalcium-, kalium- och
skoldkortelhormonvérden.

e urin; 6kning av glukosvarden.

o hudtester: tuberkulintest och lapptest for att undersoka allergier

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Dexametason passerar placentan. Under graviditet, sarskilt under den forsta trimestern, ska
dexametason endast ges efter beddmning av nytta och risker. Man bér &ven beakta att halveringstiden
for eliminering av dexametason kan vara férlangd.

I djurstudier har dexametason observerats orsaka gomspalt. Det finns begransade data avseende 6kad
risk for gomspalt hos barn vars modrar fatt glukokortikoider under graviditetens forsta trimester.

Forandringar i fostertillvaxt kan inte uteslutas vid langvarig anvandning av glukokortikoider under
graviditet. Om modern behandlas med glukokortikoider i slutet av graviditeten finns en risk for atrofi
av binjurebarken hos fostret vilket kan krava ersattningsbehandling hos det nyfédda barnet.
Erséttningsbehandlingen bor minskas gradvis.

Amning

Glukokortikoider utséndras i brostmjolk. Det ar annu inte kdnt om dexametason ar skadligt for barnet
som ammas. Det rekommenderas dock att Dexavit forskrivs under amning endast om det &r absolut
nddvéndigt. Om patienten behdver htga doser av dexametason bor amningen avslutas.



Studier har visat en 6kad risk for neonatal hypoglykemi efter prenatal administrering av en kort kur
med kortikosteroider, inklusive dexametason, till kvinnor som riskerar att foda under den sena
prematura perioden.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Dexavit har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner.
4.8 Biverkningar

Incidensen av forvantade biverkningar, sasom hamning av hypotalamus-hypofys-binjureaxeln,
korrelerar med lakemedlets relativa styrka, dosering, tidpunkt for administrering och behandlingens

varaktighet.

Biverkningarna presenteras enligt MedDRA-organsystem och frekvens. Frekvenserna definieras enligt
foljande: mycket vanliga (=1/10), vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100),
séllsynta (>1/10 000, <1/1 000), mycket sallsynta (<1/10 000), ingen kand frekvens (kan inte berédknas
fran tillgangliga data).

Organsystem

MedDRA-term

Blodet och lymfsystemet
Mindre vanliga

Lymfopeni, eosinopeni

Immunsystemet
Vanliga

Mindre vanliga

Minskad motstdndskraft mot infektioner,
orofaryngeal kandidos

Generaliserad allergisk reaktion

Endokrina systemet

Vanliga Hyperglykemi, binjuresuppression, Cushings
syndrom

Mindre vanliga Amenorre

Metabolism och nutrition

Vanliga Polyfagi

Mindre vanliga Hypokalemi

Psykiska stérningar
Mindre vanliga

Psykotiska tillstand

Centrala och perifera nervsystemet
Mindre vanliga

Intrakraniell hypertoni, neurologiska
forandringar

Ogon
Vanliga
Ingen kand frekvens

Katarakt
Korioretinopati

Hjéartat
Mindre vanliga
Ingen kand frekvens

Hjéartsvikt

Hypertrofisk kardiomyopati hos for tidigt fodda
spadbarn (se avsnitt 4.4)

Blodkarl
Vanliga
Mindre vanliga

Blodvallningar (vid htga doser)
Tromboembolism, édem, hypertoni




Organsystem MedDRA-term

Magtarmkanalen

Vanliga Magsar (vid hoga doser)

Mindre vanliga Akut pankreatit

Hud och subkutan vévnad

Vanliga Fordrojd sarlakning, lokal allergisk reaktion. Vid
hdga doser: hirsutism, kutan hyperpigmentering,
sklerodermi

Mindre vanliga Svettningar

Muskuloskeletala systemet och

bindvav

Vanliga Vid langvarig behandling: Osteoporos,
benskorhet, muskelatrofi

Mindre vanliga Myopati

Allmé&nna symtom och/eller symtom
vid administreringsstallet

Mindre vanliga Vid snabb intravends administrering av héga
doser: allergiska reaktioner och lokal infektion
vid injektionsstallet, generaliserad anafylaxi,
rodnad i ansikte eller kinder, oregelbunden
hjartrytm eller hjartklappning, krampanfall

Ingen kand frekvens Hicka

Beskrivning av utvalda biverkningar

Biverkningar som framst forekommer vid langvarig anvandning och som kraver medicinsk vard: akne
eller andra hudproblem, avaskular nekros, symtom som paminner om Cushings syndrom, dem,
endokrinologiska stérningar, irritation i magtarmkanalen, hypokalemisyndrom, osteoporos eller
benbrott, pankreatit, magsar eller tarmperforation, arrbildning vid injektionsstéllet, steroidmyopati,
hudbristningar, senbristning.

Lokala reaktioner vid injektionsstallet: ovanliga blamarken och hematom, sar som inte laker.

Behandlingen bor avbrytas omedelbart om patienten uppvisar symtom pa 6veraktivitet i binjurarna
sasom akne, hirsutism, kutan hyperpigmentering, blodvallningar och sklerodermi.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att ldkemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Anafylaxi: Behandla med adrenalin och évertrycksventilation. Vidta andra stodjande atgarder for att
halla patienten lugn.

Vid kronisk dverdosering kan de beskrivna biverkningarna (se avsnitt 4.8) forstarkas, sarskilt
biverkningar relaterade till endokrina systemet, metabolism och elektrolytbalans.



5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Glukokortikoider, ATC-kod: H02AB02

Dexametason &r en fluorerad, langverkande, mycket potent, antiinflammatorisk och immunsuppressiv
glukokortikoid med Iag mineralkortikoid effekt. Glukokortikoider kan ha genomgripande och
varierande metabola effekter. Dessutom modifierar de kroppens immunsvar pa olika stimuli.

Dexametason hdmmar syntesen av prostaglandiner och leukotriener, &mnen som férmedlar vaskuldra
och cellulara inflammatoriska och immunologiska processer. Dexametason minskar saledes
kérlutvidgning med exsudation som &r typisk for inflammatoriska processer, leukocytaktivitet,
neutrofilaggregation och degranulering, frisattning av hydrolytiska enzymer fran lysosomer etc. Dessa
effekter beror pd hammad syntes av fosfolipas A,, ett enzym som deltar i frisattningen av de
flerométtade fettsyror som fungerar som prekursorer for prostaglandiner och leukotrien.

Dexametason ar 30 ganger mer potent &n kortison, 25 ganger mer potent an hydrokortison, 6 ganger
mer potent &n prednison och prednisolon och 5 ganger mer potent &n metylprednisolon och
triamcinolon.

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter intravends injektion av dexametasonfosfat sker hydrolys av estern mycket snabbt. Hos manniska

uppnas maximala serumkoncentrationer av den fria alkoholformen av dexametason inom 10 minuter
efter injektion av estern. Totalt 90 % av dexametasonfosfatet omvandlas till fri alkohol.

Hos patienter med normal blodcirkulation absorberas dexametasonfosfat snabbt och néstan fullstandigt
efter intramuskular administrering. Maximal koncentration av dexametason i serum uppnas 60 minuter
efter intramuskular administrering.

Distribution
Dexametason binder sig huvudsakligen till albumin i plasma pa ett dosberoende satt. Vid mycket hoga
doser cirkulerar den storsta delen av dexametason fritt i blodplasma utan att binda sig till proteiner.

Maximala koncentrationer av dexametason i cerebrospinalvatska uppnas 4 timmar efter intravends
administrering av radioaktivt markt dexametason och uppgar till cirka 1/6 av koncentrationen som
uppmats i plasma vid samma tidpunkt. Koncentrationen av dexametason i cerebrospinalvatska minskar
langsamt och forblir detekterbar med nivaer upp till 2/3 av den maximala koncentrationen i 24 timmar
efter injektionen.

Metabolism
Dexametason metaboliseras i viss utstrackning i levern. CYP3A4 deltar i den oxidativa metabolismen
av dexametason in vitro.

Eliminering

Dexametason utsondras huvudsakligen via njurarna som fri alkoholform av dexametason. Efter
konjugering med glukuronsyra eller svavelsyra i levern utséndras metaboliterna huvudsakligen via
njurarna som glukuronater eller sulfater. Hos vuxna ar halveringstiden for eliminering av dexametason
i serum cirka 4 timmar. Eftersom halveringstiden for eliminering ar langre &n 36 timmar kan
kontinuerlig daglig administrering av dexametason leda till ackumulering och éverdosering.

Farmakokinetik i sarskilda patientgrupper
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Nedsatt njurfunktion
Nedsatt njurfunktion har ingen betydande inverkan pa utséndringen av dexametason.

Nedsatt leverfunktion

Vid svart nedsatt leverfunktion sdsom hepatit eller levercirros dkar halveringstiden for eliminering av
glukokortikoider. Vid hypoalbuminemi 6kar andelen av (aktiv) kortikosteroid som inte ar bunden till
proteiner.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

I djurstudier observerades gomspalt hos rattor, moss, hamstrar, kaniner, hundar och primater, men inte
hos hastar eller far. | vissa fall var dessa avvikelser forknippade med defekter i centrala nervsystemet
och hjartat. Hos primater sags effekter i hjarnan efter exponering. Aven intrauterin tillvaxthamning
kan férekomma. Den kliniska relevansen av dessa fynd ar okand. Hos gravida kvinnor bor
behandlingens nytta/risk-forhallande utvarderas, eftersom den terapeutiska nyttan av detta lakemedel i
vissa fall kan dverstiga den potentiella teratogena risken.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen

Dinatriumedetat

Natriumcitrat (E 331)

Natriumhydroxid (E 524) (fér pH-justering)
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Olika typer av inkompatibiliteter har beskrivits for dexametason och féljande lakemedel. Dexavit ska
darfor inte blandas med Iésningar som innehaller foljande lakemedel:

Amikacin
Klorpromazin
Daunorubicin
Difenhydramin
Doxapram
Doxorubicin
Galliumnitrat
Glykopyrroniumbromid
Hydromorfon
Idarubicin
Lorazepam
Metaraminol
Ondansetron
Proklorperazin
Vankomycin

6.3 Hallbarhet
30 manader.

Efter spadning: Kemisk och fysikalisk stabilitet under anvandning har pavisats for ett flertal olika
I6sningar i 24 timmar vid 25 °C, se avsnitt 6.6.
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Ur mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvandas omedelbart, sdvida inte metoden for
Oppnande/beredning/spadning utesluter risk for mikrobiell kontamination. Om produkten inte anvands
omedelbart, ar forvaringstider och forhallanden vid anvandning anvandarens ansvar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30 °C.
Forvaras i originalforpackningen. Ljuskénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall
Ampuller av typ | glas.

Forpackningsstorlekar:

1 ml ampull
3 x 1 ml ampuller och 100 x 1 ml ampuller

5 ml ampull
5 x 5 ml ampuller

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Dexavit ar endast avsett for engangsbruk. Oanvant innehall ska kasseras omedelbart efter att ampullen
Oppnats.

Endast klara l6sningar ska anvandas. Anvand inte om I6sningen ar grumlig eller innehaller partiklar.
Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
Dexavit kan tillsattas till en av foljande Idsningar:

e 50 mg/ml glukoslésning (5 %)

e 9 mg/ml natriumkloridlésning (0,9 %)

¢ Ringers laktatlsning.

1. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
XGX Pharma ApS

Frederiksgade 11, st. th.

1265 Kgbenhavn K

Danmark

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

58092
9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2018-12-10
Datum for den senaste fornyelsen: 2022-07-07

12



10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2024-10-02
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