RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Oradexon 5 mg/ml Solugdo injectavel.

2. COMPOSIQAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada mililitro contém 5 mg de fosfato sddico de dexametasona.

Excipientes com efeito conhecido:
Sodio: <1 mmol (23 mg) de sodio por dose.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solucdo injectavel

Solugdo limpida e incolor.

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicag0es terapéuticas

Oradexon solugdo injectavel é utilizado para o tratamento de vérias doencas inflamatérias
e autoimunes, tais como:

- Reumatismo, sob a forma de dor, rigidez ou limitacdo dos movimentos, especialmente
nas articulacdes e estruturas relacionadas, incluindo musculos, bolsas sinoviais, tenddes,
tecido fibroso;

- Doencas do colagéneo, sob a forma de lUpus eritematoso, dermatomiosite, periarterite
nodosa, purpura trombotica e artrite reumatoide;

- Alergias, sob a forma de status asthmaticus, asma bronquica, dermatite de contacto,
processos inflamatorios do olho e seus anexos, reaces graves de hipersensibilidade a
medicamentos ou a picadas de insetos, choque anafilatico, rejeicdo iminente de
aloenxerto.

- Insuficiéncia suprarrenal primaria ou secundaria, e sindromes adrenogenitais.



Oradexon é também utilizado como tratamento adjuvante no controlo do edema cerebral
(exceto nos casos em que o edema é causado por traumatismo craniano), para tratamento
da leucemia linfocitica, como antiemético em regimes antineoplasicos e para tratamento
paliativo em estados terminais de doenca neoplasica.

4.2 Posologia e modo de administragédo

Oradexon injetavel é utilizado quando, devido a gravidade da situagdo, estd indicado o
alivio agudo e rapido dos sintomas ou quando a terapéutica oral ndo é possivel.

Oradexon pode ser administrado por injecéo intravenosa (1V), intramuscular (IM) ou
local. Oradexon também pode ser diluido com um liquido para perfusdo ou injetado
diretamente na linha de perfuséo.

As injecOes intravenosas de doses macigas devem ser administradas lentamente, durante
um periodo de alguns minutos.

A administracdo intramuscular deve ser efetuada por injecdo intramuscular profunda, de
forma a prevenir a atrofia dos tecidos adiposos subcutaneos.

As injecOes intra-articulares devem ser administradas em condi¢Ges rigorosamente
assépticas, uma vez que os glucocorticoides diminuem a resisténcia as infecdes.

Oradexon pode ser diluido com qualquer um dos seguintes liquidos para perfusdo, ou
injetado diretamente no tubo de perfusdo, sem causar a precipitacdo dos componentes.
Quando diluido nestes liquidos para perfusdo, Oradexon mantém a sua poténcia durante,
pelo menos, 24 horas (a temperatura ambiente e a luz do dia).

Liquidos para perfuséo: cloreto de sodio a 0,9%, glucose anidra a 5%, acucar invertido a
10%, sorbitol a 5%, soluto de Ringer, soluto de Hartmann (lactato-Ringer),
Rheomacrodex, Isodex, Haemaccel.

A dose de Oradexon depende da gravidade da situacdo e da resposta do doente. Os efeitos
indesejaveis, como a supressdo do eixo hipotalamo-hipofise-supra-renal (HHSR), podem
ser minimizados pela utilizagdo da dose mais baixa eficaz pelo periodo minimo, de
preferéncia de manhd e se o controlo da doenca permitir um tratamento em dias
alternados. A administragdo de dexametasona sistémica a noite tem maior probabilidade
de causar depresséo clinicamente significativa do HHSR. O regime terapéutico em dias
alternados ndo é apropriado para doentes com insuficiéncia suprarrenal estabelecida. E
necessaria a realizacdo de exames periodicos frequentes de modo a adequar de forma
apropriada a dose relativamente a atividade da doenca. Se ao fim de alguns dias nédo for
notada uma resposta favordvel, ndo é desejavel continuar com a terapéutica com
glucocorticoides.

Para tratamento sistémico em adultos, normalmente s&o suficientes doses diarias de 0,05-
0,20 mg/kg de peso corporal. Assim que os sintomas diminuirem, a dose devera ser



reduzida, sob observagdo continua do quadro clinico, até a concentracdo mais baixa
possivel, ou diminuida até cessacdo completa do tratamento, através do seguimento do
esquema de interrupcao do tratamento, abaixo descrito. Oradexon deve ser administrado
com precaucdo em criangas, uma vez que o0s glucocorticoides podem induzir o
retardamento do crescimento. A dose didria deve ser determinada pelo médico,
individualmente para cada crianca.

Para situacOes de emergéncia (p.ex. anafilaxia, asma aguda grave, edema cerebral) séo
necessarias doses substancialmente mais elevadas. Apos uma dose inicial de 10-20 mg
por via IV deve-se administrar 6 mg por via IV ou IM em intervalos de 6 horas, até se
obter um resultado satisfatorio. A partir desse momento, a dosagem tem que ser
diminuida gradualmente.

Para tratamento local, sdo recomendadas as seguintes doses:

Em articulagOes: 2-4 mg em articulagdes grandes e 0,8-1 mg em articulagdes pequenas
Em bolsas sinoviais: 2-4 mg; em bainhas tendinosas: 0,4-1 mg.
A frequéncia destas injecdes pode variar de 3-5 dias até 2-3 semanas.

Durante um tratamento prolongado, qualquer doenca intercorrente, traumatismo ou
procedimento cirdrgico exigira um incremento temporario da dose.

Interrupcdo de um tratamento prolongado

A interrupgdo do tratamento ndo deve ser abrupta em doentes que fizeram tratamento
com dexametasona por periodos de tempo superiores a 3 semanas. A forma sob a qual
deverd ser efetuada a reducdo da dose (reduzida durante semanas ou meses) depende em
larga medida da probabilidade de ocorrer reincidéncia da doenca, a medida que a dose
dos glucocorticoides sistémicos é reduzida. Uma avaliacéo clinica da atividade da doenca
podera, portanto, ser necessaria durante a descontinuacdo do tratamento. Se for pouco
provavel que haja reincidéncia da doenga com a descontinuagdo do tratamento, mas
existir alguma incerteza acerca da supressdo do eixo hipotalamo-hipofise-supra-renal
(HHSR), a dose de dexametasona sistémica pode ser reduzida rapidamente para doses
fisiologicas. Uma vez atingida uma dose diaria de aproximadamente 1,5 mg de fosfato
sodico de dexametasona a reducdo da dose devera ser mais lenta para permitir a
recuperacao do eixo HHSR.

A interrupcdo abrupta de um tratamento com dexametasona sistémica, que se prolongou
até 3 semanas, € apropriada se se considerar que é pouco provavel que haja recaida da
doenca. E pouco provavel que a interrupgdo abrupta da administracio de doses até cerca
de 8 mg de fosfato sddico de dexametasona, administradas durante 3 semanas, conduza
na maioria dos doentes, a uma supresséo clinicamente relevante do eixo HHSR.

Deve ser considerada a descontinuacdo gradual do tratamento sistéemico com
dexametasona, mesmo apos tratamentos com a duragdo de 3 semanas ou Menos, NOs
seguintes grupos de doentes:



- Doentes que fizeram tratamentos repetidos com dexametasona sistémica (ou outros
corticosteroides), particularmente se administrada durante mais de 3 semanas.

- Quando foi prescrito um tratamento curto durante 0 ano que se seguiu a cessa¢ao de um
tratamento prolongado (meses ou anos).

- Doentes que possam ter razfes para insuficiéncia suprarrenal, para além do tratamento
com dexametasona exdgena (ou outro corticosteroide).

- Doentes em tratamento com doses de fosfato sédico de dexametasona sistémica
superiores a 8 mg, aproximadamente.

- Doentes a tomar repetidamente tomam doses a noite.

Os doentes que durante o tratamento sistémico se deparam com situacdes de stress tais
como traumatismos, cirurgias ou infecGes, e que estdo em risco de insuficiéncia
suprarrenal devem receber uma dose de dexametasona sistémica adicional durante estes
periodos. Isto inclui doentes que terminaram um tratamento com dexametasona sistémica
com a duracdo de menos de 3 semanas, antes da situacéo de stress.

Uma reducdo demasiado rapida da dose de dexametasona ap0s um tratamento
prolongado, pode conduzir a uma insuficiéncia suprarrenal aguda, hipotensdo e morte. Os
sintomas caracteristicos de uma “sindroma de privacdo” que podem ocorrer sdo febre,
mialgia, artralgia, rinite, conjuntivite, nodulos cutaneos dolorosos e pruriginosos e perda
de peso.

Quando se trata a Sindrome de Insuficiéncia Respiratdria Aguda, os corticosteroides
devem ser iniciados dentro das duas primeiras semanas do inicio da Sindrome de
Insuficiéncia Respiratdria Aguda (ver seccdo 4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de
utilizagdo).

4.3 Contraindicac0es

- Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na
secc¢éo 6.1.

- Infecdo sistémica ou infecdo local numa articulagdo ou junto da articulacdo a ser
tratada, exceto se for utilizada terapéutica anti-infeciosa especifica

- Ulcera gastrica ou duodenal

- InfecBes agudas: virais e fungicas sistémicas (bacterianas, ver sec¢ao 4.4)

- InfegOes parasitarias

- Vacinagdo com vacinas vivas (ver seccao 4.4)

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Durante o tratamento prolongado desenvolve-se atrofia suprarrenal, que pode persistir
durante anos apds a interrup¢do do tratamento. Por este motivo, a descontinua¢do do uso



de corticosteroides, ap0s tratamento prolongado, deve ser efetuada gradualmente, de
forma evitar uma insuficiéncia suprarrenal aguda, fazendo-se a diminuigdo gradual da
dose durante semanas ou meses, de acordo com a dose e a duracdo do tratamento (ver
“Interrupcdo de um tratamento prolongado”). Durante um tratamento prolongado, a
ocorréncia de qualquer doenga intercorrente, traumatismo ou procedimento cirurgico
exige um incremento temporério da dose; se interrompeu a utilizacdo dos corticosteroides
apos um tratamento prolongado, a sua reintroducao temporéaria pode ser necessaria.

Efeitos anti-inflamatorios/imunodepressores. A terapéutica com glucocorticoides €
inespecifica, suprime os sinais e sintomas de doenca e diminui a resisténcia as infecdes.
O quadro clinico pode, frequentemente, ser atipico e podem ser mascaradas infec6es
graves como a septicémia e a tuberculose, que podem atingir um estadio avangado antes
de serem reconhecidas. Quando necessario, o tratamento com antibioticos potentes deve
acompanhar o tratamento com glucocorticoides.

N&o devem ser administradas vacinas a pessoas com a resposta imunolégica deprimida,
uma vez que a resposta dos anticorpos a outras vacinas se pode encontrar diminuida. A
vacinacdo com vacinas vivas, p.ex. Varicela € particularmente preocupante, uma vez que
esta doenga, normalmente menor, pode ser fatal em doentes imunodeprimidos. Se se
confirmar o diagnostico de varicela, sdo necessarios cuidados especializados e tratamento
urgente. O tratamento com corticosteroides ndo deve ser interrompido podendo,
inclusivamente, ser necessario o incremento da dose.

Perturbaces visuais. Podem ser notificadas perturbacdes visuais com 0 uso sistémico e
topico de corticosteroides. Se um doente apresentar sintomas tais como viséo turva ou
outras perturbaces visuais, 0 doente deve ser considerado para encaminhamento para um
oftalmologista para avaliacdo de possiveis causas que podem incluir cataratas, glaucoma ou
doencas raras, como coriorretinopatia serosa central (CRSC), que foram notificadas ap6s o
uso de corticosteroides sistémicos e topicos.

Os glucocorticoides podem causar um retardamento no crescimento do tipo dose-
resposta, no periodo de lactagcdo, na infancia e adolescéncia, que pode ser irreversivel.
Por este motivo, Oradexon deve ser administrado com precaucdo em criancas.

Os efeitos adversos comuns dos glucocorticoides sistémicos podem estar associados a
consequéncias mais graves na velhice, especialmente osteoporose, hipertensao,
hipocaliémia, diabetes, suscetibilidade & infecdo e adelgagamento da espessura da pele. E
necessaria uma superviséo clinica apertada, de forma a evitar reacGes que coloquem em
risco a vida do doente.

O uso prolongado e repetido de glucocorticoides em articulagfes que suportam o peso do
corpo pode resultar numa progressao das alteracdes degenerativas da articulagdo. Este
facto estd provavelmente relacionado com o uso excessivo de uma articulacdo afetada,
apos o alivio da dor e dos outros sintomas.

S&0 necessarias precaucdes especiais e monitorizagdo do doente quando se considera a
utilizacdo de glucocorticoides sistémicos em doentes que apresentem uma das seguintes
situacoes:



- Osteoporose (particularmente em mulheres p6s-menopausicas)

- Hipertensdo ou insuficiéncia cardiaca congestiva

- Historia prévia ou existente de perturbacGes afetivas graves (especialmente psicose
prévia devida a esteroides)

- Diabetes mellitus (ou antecedentes familiares de diabetes)
- Antecedentes de tuberculose

- Glaucoma (ou antecedentes familiares de glaucoma)

- Miopatia prévia induzida por glucocorticoides

- Insuficiéncia hepética

- Insuficiéncia renal

- Epilepsia

- Ulcera péptica

Os corticosteroides ndo devem ser utilizados no protocolo terapéutico do traumatismo
craniano ou do AVC, uma vez que € improvavel que sejam benéficos e podem até ser
prejudiciais.

Os resultados de um estudo aleatorizado controlado com placebo sugerem um aumento
da mortalidade se a metilprednisolona for iniciada mais do que duas semanas apds o
inicio da Sindrome de Insuficiéncia Respiratoria Aguda. Como tal, o tratamento da
Sindrome de Insuficiéncia Respiratoria Aguda com corticosteroides deve ser iniciado nas
duas primeiras semanas do inicio da Sindrome de Insuficiéncia Respiratéria Aguda (ver
seccao 4.4).

Recém-nascidos pré-termo:

Os dados disponiveis sugerem efeitos adversos relacionados com o desenvolvimento
neuronal a longo prazo apos tratamento precoce (< 96 horas) de criangas prematuras com
doenca pulmonar cronica em doses iniciais de 0,25 mg/kg duas vezes por dia.

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sédio por dose, ou seja, €
praticamente “isento de sédio”.

4.5 InteracGes medicamentosas e outras formas de interacao

A rifampicina, rifabutina, carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, primidona e
aminoglutetemida potenciam o0 metabolismo dos glucocorticoides e o0s efeitos
terapéuticos podem ser reduzidos.

Os efeitos pretendidos de agentes hipoglicemiantes (incluindo insulina), anti-
hipertensores e diuréticos sdo antagonizados pelos glucocorticoides.

O uso concomitante de diuréticos depletores de potassio (p.ex., acetazolamida, diuréticos
de ansa, diuréticos tiazidicos ou carbenoxolona) e glucocorticoides pode resultar em
hipocaliémia grave.

A eficacia dos anticoagulantes cumarinicos pode ser potenciada pela terapéutica
concomitante com glucocorticoides, sendo necessaria a monitorizacdo apertada da Taxa
Normalizada Internacional ou tempo de protrombina de forma a evitar hemorragias



espontaneas.

A depuracdo renal dos salicilatos € aumentada pelos glucocorticoides e a interrupcao da
terapéutica com esteroides pode resultar em intoxicacdo por salicilatos.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
A dexametasona atravessa a placenta com facilidade.

A administracdo de corticosteroides a animais fémea prenhas pode causar anomalias no
desenvolvimento fetal incluindo fenda palatina, crescimento intrauterino tardio e
anomalias no crescimento e desenvolvimento do cérebro. N&o existe, no entanto,
evidéncia de que os cortiosteroides resultem num aumento da incidéncia de
malformacdes congenitas, tais como a fenda palatina ou l&bio leporino no homem. Ver
seccdo 5.3.

Quando administrados por periodos prolongados ou repetidamente durante a gravidez, 0s
glucocorticoides sistémicos aumentam o risco de retardamento no crescimento
intrauterino (RCIU). N&o existe indicacdo de uma incidéncia aumentada de RCIU ap0és
tratamento de duracdo reduzida, tal como o tratamento profilatico da sindrome de
dificuldade respiratéria neonatal. Neste caso (para prevenir o sindroma de dificuldade
respiratoria) os glucocorticoides sdo essenciais. As doentes com gravidezes normais
podem ser tratadas como se ndo estivessem gravidas. As doentes com pré-eclampsia ou
retencdo de liquidos necessitam de monitorizacéo apertada.

Existe um risco (teodrico) de depressdo suprarrenal em recém-nascidos, apos a exposicao
pré-natal aos glucocorticoides. Todavia, esta situacdo é normalmente ultrapassada
espontaneamente ap0s 0 nascimento e raramente tem importancia clinica.

Né&o existem dados disponiveis sobre a passagem da dexametasona para o leite materno.

Como para todos os medicamentos, antes de prescrever glucocorticoides sistémicos
durante a gravidez ou durante o aleitamento, os beneficios do tratamento devem ser
ponderados contra 0s potenciais riscos para a mae e filho.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os glucocorticoides podem causar alteracbes no humor (p.ex., euforia ou depressdo) ou
perturbacdes na visdo. Se o doente for afetado por estes sintomas, deverd conduzir e
utilizar maquinas com precaucéo.

4.8 Efeitos indesejaveis

A incidéncia de efeitos indesejaveis imprevisiveis dos glucocorticoides esta
correlacionada com a dose, horério de administragdo e duracdo do tratamento. O médico
deve ponderar os efeitos terapéuticos dos glucocorticoides com o seu risco de efeitos
adversos, usando a dose mais baixa possivel durante o periodo de tempo minimo
possivel, de preferéncia tomando a dose de manha num regime terapéutico em dias



alternados. O reconhecimento precoce e a gestdo apropriada dos efeitos adversos podem
minimizar as potenciais complicacdes graves do tratamento com glucocorticoides.

Foram associadas com o tratamento a curto prazo com glucocorticoides as seguintes
reagOes adversas:

Hipersensibilidade, incluindo anafilaxia e rea¢Ges alérgicas cutaneas.

Ulceragdo gastro-duodenal, com possiveis hemorragias.

Foram associadas com o tratamento prolongado com glucocorticoides as seguintes
reagdes adversas:

Endocrinas/metabdlicas. Depressdo do eixo hipotalamo-hipéfise-supra-renal, supresséo
do crescimento no periodo de lactacdo, infancia, e adolescéncia, irregularidades
menstruais e amenorreia. Facies cushingdide, hirsutismo, aumento de peso, aumento de
apetite e tolerancia diminuida dos hidratos de carbono com necessidade aumentada de
terapia antidiabética. Balanco negativo das proteinas e calcio.

Efeitos anti-inflamatorios/imunodepressores. Aumento da suscetibilidade as infecdes e da
sua gravidade, com supressdo dos sinais e sintomas clinicos, infecdes oportunistas e
recorréncia de tuberculose latente. Risco de desenvolvimento de varicela grave com
possivel desfecho fatal.

Musculo-esqueléticas. Osteoporose, fraturas vertebrais e dos 0ssos longos, osteonecrose
avascular, rutura de tendGes e miopatia proximal.

Perturbacdes no equilibrio hidroelectrolitico. Retencdo de sodio e agua, edema,
hipertensdo, perda de potassio e alcalose hipocaliémica.

Neuropsiquiatricas. Nervosismo, euforia, dependéncia psicologica, depressdo, insonia e
agravamento da esquizofrenia. Aumento da press@o intracraniana com papiloedema em
criangas (pseudotumor cerebri), normalmente ap6s a interrup¢do. Agravamento da
epilepsia.

Oftadlmicas. Aumento da pressdo intraocular, glaucoma, papiloedema, cataratas
posteriores subcapsulares, adelgacamento da cOrnea e da esclerotica, exacerbagdo de
doencas oftalmicas virais ou fungicas.

Afeccdes oculares: Visao turva (ver também a sec¢édo 4.4)

Gastrointestinais. Dispepsia, ulceracdo péptica com perfuracdo e hemorragia, pancreatite
aguda e candidiase.

Dermatoldgicas. Cicatrizacdo diminuida, atrofia da pele, feridas, telangiectasia, estrias e
acne.

Gerais. Leucocitose e tromboembolismo.

Notificagdo de suspeitas de reagdes adversas



A notificacdo de suspeitas de reacGes adversas ap0s a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relacdo beneficio-risco
do medicamento. Pede-se aos profissionais de saude que notifiguem quaisquer suspeitas
de reacdes adversas diretamente ao INFARMED, I.P.:

INFARMED, I.P.

Sitio da internet:
http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcdo de Gestao do Risco de Medicamentos
Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53
1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

Uma vez que a dose de tratamento varia de acordo com as indicagdes e necessidades do
doente, € dificil definir uma dose excessiva de glucocorticoides. Em situacdes de
emergéncia sdo administradas doses macicas i.v. de glucocorticoides, em administraces
intermitentes, e sao relativamente livres de efeitos prejudiciais. Em caso de
sobredosagem pode ocorrer 0 aumento dos efeitos relacionados com os glucocorticoides
e 0 tratamento deve ser sintomatico e de suporte.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 8.2.2 - Hormonas e medicamentos usados no tratamento das
doencas endocrinas. Corticosterdides. Glucocorticoides, codigo ATC: HO2AB02

Oradexon tem como substancia ativa o fosfato sodico de dexametasona que €
rapidamente hidrolisado em dexametasona. A dexametasona € um glucocorticoide
sintético com uma poténcia anti-inflamatdria 7 vezes superior a da prednisolona e 30
vezes superior a da hidrocortisona.

Os glucocorticoides sdo produzidos e segregados pelo cortex suprarrenal e sdo uma parte
intrinseca do eixo hipotdlamo-hipofise-supra-renal (HHSR). Em concentragdes
fisiologicas, os glucocorticoides naturais (hidrocortisona e cortisona) ou sintéticos (como
a dexametasona) exercem uma vasta gama de efeitos em mdltiplos aparelhos, orgéos e
tecidos; afetam o metabolismo dos hidratos de carbono, proteinas, lipidos e calcio, tém
efeitos sobre o equilibrio hidroelectrolitico e sdo importantes para suporte da estrutura e
funcgéo cardiovascular normais e para a funcdo normal do musculo-esquelético.
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Em tecidos alvos, os glucocorticos interagem com proteinas especificas dos recetores
para regularem a sintese proteica, por meio da expressdo dos genes suscetiveis aos
glucocorticoides. Como consequéncia do tempo necessario para as alteracbes na
expressao genetica e sintese proteica, a maioria dos efeitos dos glucocorticoides ndo sdo
imediatos, tornando-se aparentes ap0s varias horas. Este facto reveste-se de importancia
clinica, uma vez que normalmente existe um intervalo de tempo antes de se observarem
os efeitos benéficos da terapéutica com glucocorticoides

A dexametasona é utilizada terapeuticamente sobretudo pelas suas propriedades anti-
inflamatdrias e imunodepressoras. A dexametasona ndo tem virtualmente nenhuma
atividade mineralocorticoide o que a torna adequada para 0 uso em doentes com
insuficiéncia cardiaca ou hipertenséo.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Apo6s a administracdo de Oradexon, o fosfato sédico de dexametasona € rapidamente
hidrolisado em dexametasona. Apds a administracdo de uma dose de 20 mg i.v. de
dexametasona, a concentracdo plasmatica atinge o pico méximo em 5 minutos. A
dexametasona liga-se (até 77%) as proteinas plasmaticas, principalmente a albumina.

Existe uma captacéo elevada de dexametasona pelo figado, rins e glandula suprarrenal. O
metabolismo hepético é lento e a excrecdo € maioritariamente urinéria, principalmente
sob a forma de esteroides ndo conjugados. O tempo de semivida plasmaética é de 3,0-4,5
horas, mas uma vez que os efeitos perduram de forma significativa apds as concentragdes
plasmaticas, o tempo de semivida plasmatica tem pouca relevancia, pelo que o uso da
semivida biol6gica ¢ mais apropriado. O tempo de semivida bioldgica é de 36-54 horas,
logo Oradexon é especialmente adequado para situacdes em que é desejavel uma agéo
glucocorticoide continua.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Em estudos com animais foram observados casos de fenda palatina em ratos, murganhos,
hamsters, coelhos, cées e primatas; no entanto, ndo se observou 0 mesmo em cavalos e
em ovelhas. Em algumas situacdes estas divergéncias eram combinadas com deficiéncias
do sistema nervoso central e do coragdo. Nos primatas foram observados efeitos no
cerebro apos exposicdo. Além disso, pode verificar-se atraso no crescimento intrauterino.
Todos estes efeitos foram observados com doses elevadas.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes
Edetato dissodico,

Acido fosférico concentrado (para ajuste do pH)
Agua para preparaces injectaveis



Hidroxido de sodio (para ajuste do pH)
Glicerol

6.2 Incompatibilidades

N&o aplicavel

6.3 Prazo de validade

3 anos.

6.4 PrecaucOes especiais de conservacao

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).

Né&o congelar.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

6.5 Natureza e contetdo do recipiente

Embalagem com 10 frascos de vidro neutro, doseados a 5 mg/ml de fosfato sodico de
dexametasona. Cada frasco contém 1 ml de solucéo injectavel.

A administracdo deve ser feita imediatamente apds abertura do frasco, uma vez que se
trata de um produto estéril.

6.6 PrecaucOes especiais de eliminagédo

N&o existem requisitos especiais.

Os produtos ndo utilizados ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Aspen Pharma Trading Limited

3016 Lake Drive,

Citywest Business Campus,

Dublin 24,

Irlanda

8. NUMEROS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

N° de registo: 3974581 — 10 frascos de solucdo injectavel, 5mg/ml, frasco de vidro neutro
9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizacdo: 23 de junho de 1961 Data da ultima renovacao: 27 de junho



de 2011

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

08/2017



