SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA

1. NAZIV LIJEKA

Dexagel 0,985 mg/g gel za oko

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

1 g gela za oko sadrzi 0,985 mg natrijevog deksametazonfosfata. Jedna kap odgovara priblizno 0,02 mg
natrijevog deksametazonfosfata.

Pomoc¢na tvar s poznatim u¢inkom: benzododecinijev klorid, C-12 homolog benzalkonijevog klorida.
Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Gel za oko

Bezbojan, visoko viskozan, sterilan gel.
pH: 7,0 -8,2

Osmolalnost: 290— 350 mosmol/kg

4.  KLINICKI PODACI
4.1 Terapijske indikacije

Upala roznice i konjunktive.

Intraokularna upala (iritis, iridociklitis, uveitis).
Upala ne smije biti posljedica infekcije.

Epitel roznice mora biti intaktan.

4.2 Doziranje i nacin primjene
Ovaj se lijek smije primjenjivati samo pod strogim oftalmoloskim nadzorom.

Doziranje
Pocetna doza je 1 kap svaka Getiri sata u konjunktivalnu vreéicu zahvacenog oka. Kasnije ¢e biti dovoljna

doza odrZavanja od 1 kapi 3—4 puta na dan.

U klinickim je ispitivanjima dokazana lokalna podnosljivost lijeka Dexagel tijekom 14 dana. Ipak,
lijeCenje lokalnim kortikosteroidima ne smije trajati duze od 2 tjedna osim ako je pod oftalmoloskim
nadzorom uz redovite provjere intraokularnog tlaka, zbog mogué¢ih dugoro¢nih nuspojava (vidjeti dio 4.8).
Preporucuje se prekidati primjenu postupnim smanjivanjem doze kako bi se izbjegao recidiv.

Pedijatrijska populacija
Nema podataka o primjeni u djece.

Nacin primjene
Okularna primjena.

Kako bi se smanjila sistemska apsorpcija, bolesnika je potrebno uputiti da pritisne suznu vre¢icy-na
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medijalnom kutu oka jednu minutu tijekom i nakon ukapavanja gela.
4.3 Kontraindikacije

- Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomoénih tvari navedenih u dijelu 6.1.
- Epitelni herpes roznice.

- Bakterijske i virusne infekcije oka bez istodobne osnovne antiinfektivne terapije.
- Tuberkuloza oka.

- Oc¢ne mikoze.

- Ulceracijski procesi roZnice.

- Glaukom uskog i otvorenog kuta.

- Poznata o¢na hipertenzija izazvana glukokortikosteroidima.

4.4 Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

U bolesnika koji se lijece topikalnim kortikosteroidima za oko postoji rizik od oportunisti¢kih infekcija
oka. Odgodeno cijeljenje rana dodatan je faktor rizika za oportunisticke infekcije. Osim toga, topikalni
kortikosteroidi za o¢i mogu potaknuti, pogorsati ili prikriti znakove i simptome oportunisti¢kih o¢nih
infekcija.

Bolesnici s ve¢ postoje¢om infekcijom oka smiju primiti topikalno lijecenje kortikosteroidima za oko tek
kada je infekcija uéinkovito kontrolirana antibiotskim lije¢enjem. Takvi bolesnici moraju biti pod pomnim
i redovitim nadzorom oftalmologa.

Kod dugotrajnog lijeenja lokalnim kortikosteroidima mogu se pojaviti gljivi¢ne infekcije roznice. Stoga
se u slucaju perzistentnih ulkusa roznice, tijekom lijecenja kortikoidima, mora razmotriti moguénost
gljivi¢ne infekcije. Ako postoji sumnja, potrebno je uzeti uzorke. Ako se simptomi ne pobolj$aju unutar 2
dana, potrebno je razmotriti prekid kortikosteroidne terapije.

Bolesnici s anamnezom herpeti¢ne bolesti koji trebaju protuupalno lijecenje deksametazonom, moraju
istodobno ucinkovito lijeciti herpes.

Primjena kortikosteroida u lije¢enju herpes simplexa, osim epitelnog herpes simplex keratitisa za koji je
primjena kontraindicirana, zahtijeva izniman oprez. Neophodni su periodi¢ni pregledi slit-lampom.

Bolesnici s ulkusom roznice nacelno ne bi smjeli primati topikalne kortikosteroide za o¢i osim kada je
upala glavni razlog odgodenog cijeljenje i kada se ve¢ provodi odgovarajuce etiolosko lije¢enje. Takvi
bolesnici moraju biti pod pomnim i redovitim nadzorom oftalmologa.

Stanjivanje roznice i bjeloocnice moze povecati rizik od perforacija kod primjene topikalnih
kortikosteroida za oci.

Bolesnike je nuzno redovito nadzirati tijekom lijecenja zbog povisenog intraokularnog tlaka, sekundarnog
glaukoma, oportunistickih infekcija i nastanka katarakte. Dozu, ucestalost doziranja i trajanje lijecenja
potrebno je ograniciti na minimum.

U bolesnika koji su prethodno reagirali povisenjem intraokularnog tlaka postoji rizik od razvoja povisenog
intraokularnog tlaka pri ponovnom lije¢enju.

Bolesnike s ve¢ postojec¢im povisenim intraokularnim tlakom (primarni glaukomom otvorenog kuta,
primarnim glaukomom uskog kuta, sekundarni glaukomom, itd.) kojima su potrebni o¢ni kortikosteroidi
potrebno je dodatno nadzirati zbog daljnjeg povisenja intraokularnog tlaka.

U bolesnika s glaukomom je nuzno oprezno primjenjivati topikalne steroide i samo kada je to neophodno.
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Primjena steroida nakon operacije katarakte moze odgoditi cijeljenje i povecati uCestalost bula.
Stoga je nuzno redovito provjeravati roznicu i oéni tlak.

Pri kumulativnim dozama deksametazona moZe se pojaviti straznja supkapsularna katarakta.
Djeca i starije osobe skloniji su odgovoriti na lijeenje razvojem o¢ne hipertenzije i/ili katarakte izazvane
steroidima. Preporucuju se ¢esc¢e kontrole.

Dijabeticari su takoder skloniji razvoju subkapsularnih katarakta nakon primjene topikalnih steroida.
Topikalni steroidi nikada se ne smiju koristiti za lije¢enje nedijagnosticiranog crvenila oka.
Tijekom lijeCenja o¢nim kortikosteroidima ne smiju se nositi kontaktne lece.

Primjena topikalnih steroida kod alergijskog konjunktivitisa preporucuje se samo za teske oblike
alergijskog konjunktivitisa koji ne reagira na standardno lijeCenje te samo kroz kratak vremenski period.

Cushingov sindrom i/ili adrenalna supresija povezana sa sistemskom apsorpcijom okularno primjenjenog
deksametazona moze se pojaviti nakon intenzivne ili dugotrajne kontinuirane terapije u bolesnika s
predispozicijom, ukljucujuci djecu i bolesnike koji su lije¢eni s CYP3A4 inhibitorima (ukljucujuci
ritonavir i kobicistat). U ovim slucajevima, lijecenje je potrebno postupno prekinuti.

Poremecaj vida

Pri sustavnoj i topikalnoj uporabi kortikosteroida moguca je pojava poremecaja vida. Ako bolesnik ima
simptome kao $to su zamucen vid ili neke druge poremecaje vida, treba razmotriti potrebu da ga se uputi
oftalmologu radi procjene mogucih uzroka, koji mogu ukljucivati kataraktu, glaukom ili rijetke bolesti kao
Sto je centralna serozna korioretinopatija (CSCR) koja je zabiljeZzena nakon sustavne i topikalne uporabe
kortikosteroida.

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

U bolesnika s predispozicijom za akutno zatvaranje kuta, rizik od povisenog intraokularnog tlaka
povezanog s dugotrajnom terapijom kortikosteroidima moze biti izgledniji uz istodobnu primjenu
antikolinergika, osobito atropina i njemu srodnih spojeva.

CYP3A4 inhibitori (ukljucujudi ritonavir i kobicistat) mogu smanijiti klirens deksametazona, $to rezultira
njegovim povecanim uc¢inkom i adrenalnom supresijom/Cushingovim sindromom. Ovu kombinaciju je
potrebno izbjegavati, osim ako korist nadmasuje povecani rizik od sistemskih nuspojava kortikosteroida, a
u tom slucaju je potrebno pratiti bolesnike zbog mogucih pojava sistemskih uc¢inaka kortikosteroida.

Rizik od depozita ili opaciteta u roznici moze biti izgledniji u bolesnika s kompromitiranom roznicom koji
primaju vise drugih lijekova za oko s fosfatima.

Ako se koristi vise od jednog lijeka za oko za topikalnu primjenu, lijekovi se moraju primjenjivati s
razmakom od najmanje 15 minuta. Masti za oko moraju se primijeniti posljednje.

4.6 Plodnost, trudnoda i dojenje

Trudnoda
Podaci o primjeni deksametazona u obliku kapi ili gela za oko u trudnica ne postoje ili su ograniceni.
Sintetski glukokortikoidi kao deksametazon ne inaktiviraju se u posteljici poput endogenog kortizola
(=hidrokortizon) i stoga mogu predstavljati rizik za plod.

Ispitivanja na zivotinjama pokazala su reproduktivnu toksi¢nost uklju¢ujuéi nastanak rascjepa nepca
(vidjeti dio 5.3).

Rizik za ljude nakon primjene glukokortikoida tijekom prvog tromjesecja nije poznat.
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Medutim, dugoro¢no lije¢enje sistemskim glukokortikoidima tijekom trudno¢e moze usporiti intrauterini
rast ploda. Osim toga, epidemioloska ispitivanja pokazuju da je prenatalna izloZenost glukokortikoidima
povezana s niskomporodajnom tezinom te povecéava rizik za bolesti poput hipertenzije, krvozilnih
poremecaja i inzulinske rezistencije u odrasloj dobi.

Ako se visoke doze sistemskih glukokortikoida primjenjuju na kraju trudnoce, postoji rizik od atrofije
kore nadbubreznih zlijezda ploda.

Bududi da se znacajna sistemska izlozenost ne moze iskljuciti cak ni nakon primjene glukokortikoida u
oko, primjena lijeka Dexagel u trudno¢i mora se izbjegavati. Ako je primjena lijeka Dexagel prijeko
potrebna, nuzno ga je primjenjivati u najmanjoj moguc¢oj dozi kroz najkraci vremenski period.

Dojenje

Oralni kortikoidi izlu¢uju se u maj¢ino mlijeko. Za sada nema dokaza o Stetnim ucincima za dojence kod
primjene lijeka Dexagel u oko. Ipak, Dexagel se smije primjenjivati tijekom dojenja samo ako je to
prijeko potrebno. Ako su za lijeCenje teZe upale potrebne veée doze, dojenje se mora prekinuti.

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Zbog formulacije u obliku gela, moguce je privremeno zamagljenje vida koje moze utjecati na sposobnost
upravljanja vozilima i rada sa strojevima. Dode li do zamagljenja vida, bolesnik mora pri¢ekati da mu se
vid razbistri prije nego $to po¢ne upravljati vozilom ili raditi sa strojevima.

4.8 Nuspojave

Vrlo Cesto (=1/10)

Cesto (=1/100 do <1/10)

Manje ¢esto (>1/1000 do <1/100)

Rijetko (>1/10 000 do <1/1000)

Vrlo rijetko (<1/10 000)

Nepoznato (ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka)

Zbog mogucih nuspojava koje su zajednicke svim kortikosteroidima, potrebno je najmanje jednom tjedno
provesti odgovarajuci oftalmoloski pregled.

Poremecaji oka
Vrlo Cesto: poviSenje intraokularnog tlaka kod dugotrajne primjene (nakon 2 tjedna lijecenja) ili nastanak
katarakte.

Rijetko: nelagoda u oku nakon ukapavanja, nadrazenost, Zarenje, peckanje, svrbez oka, osjecaj stranog
tijela u oku. Ovi simptomi su blagi i prolazni te ne ostavljaju posljedice.

Zamucen vid (vidjeti takoder dio 4.4.), midrijaza, ptoza, keratitis, konjunktivitis, promjene debljine
roznice, edem i ulceracije roznice.

Vrlo rijetko: u nekih bolesnika sa zna¢ajnim o$te¢enjem roznice vrlo rijetko su prijavljeni slucajevi
kalcifikacije roZznice povezani s primjenom kapi za oko koje sadrze fosfate.

Op¢i poremecaji i reakcije na mjestu primjene

Manje cesto: kod Cestog rasporeda doziranja moze doci do sistemske apsorpcije s depresijom adrenalne
funkcije.

Vrlo rijetko: edem lica.

Poremecaji imunoloskog sustava
Rijetko: znakovi i simptomi alergijskih reakcija ili reakcija preosjetljivosti.
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Endokrini poremecaji
Nepoznato: Cushingov sindrom, adrenalna supresija (vidjeti dio 4.4)

Infekcije i infestacije

Manje cesto: oportunisticke infekcije.

Napomena:ako se istodobno ne lijeci i uzrok infekcije, glukokortikoidi mogu prikriti, aktivirati ili
pogorsati infekcije oka.

Zbog imunosupresije, terapija za neinfektivnu upalu kasnije tijekom lijjecenja moze dovesti do infekcije
(vidjeti dio 4.4).

Pretrage
Nepoznata ucestalost: u dijabeticara moze doci do porasta razine glukoze u Krvi.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano prac¢enje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da prijave
svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava navedenog u Dodatku V.

4.9 Predoziranje

U slucaju topikalnog predoziranja, visak lokalno primijenjenog gela za oko moze se obrisati Cistim
rupCic¢em.

Simptomi uzrokovani nehoti¢nom ingestijom nisu poznati. Medutim, kao i kod drugih kortikosteroida,
lijecnik moze razmotriti ispiranje Zeluca ili emezu.

5. FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1 Farmakodinamicka svojstva
Farmakoterapijska skupina: Kortikosteroidi, ¢isti. ATK oznaka: SO1 BAO1

Mehanizam djelovanja

Deksametazon je sintetski, fluorirani glukokortikoid koji se koristi u lijeku Dexagel u obliku
deksametazon-21-dihidrogenfosfata. Deksametazon djeluje unutarstani¢nim vezanjem na Steroidni
receptor. Taj kompleks deksametazona i receptora utjee na sintezu proteina i transkripciju DNK koja se
odvija u stani¢noj jezgri. Stoga, deksametazon u ljudskom organizmu utje¢e na metabolizam
ugljikohidrata, masti i purina, ravnotezu vode i elektrolita te kardiovaskularni, miSi¢no kostani, sredi$nji
ziv€ani, hematopoetski, limfni i imunosni sustav.

Farmakodinamicki ucinci

Terapijski u¢inci deksametazona temelje se na njegovu snaznom protuupalnom i imunosupresivnom
djelovanju, koje je priblizno 30 puta snaznije od djelovanja fizioloskog glukokortikoida hidrokortizona,
dok su $tetni u€inci poput mineralokortikoidnih ué¢inaka manje izrazeni. Supresija upalne reakcije nastupa
neovisno o odaslanom podrazaju, a prvenstveno se odvija lokalno.

Terapijska primjena deksametazona temelji se na tim farmakoloskim u¢incima (vidjeti dio 4.1 Terapijske
indikacije).

Klinicka djelotvornost i sigurnost

U randomiziranom, multicentri¢nom ispitivanju s paralelnim skupinama na 236 ispitanika, u kojem se
Dexagel usporedivao s 1% prednizolonacetatom u lijeGenju postoperativne upale nakon operacije
katarakte uz primjenu 4 puta na dan tijekom 2 tjedna, Dexagel se pokazao neinferiornim prednizolonu. U
populaciji lijeCenoj prema protokolu, smanjenje koli¢ine plutajucih proteina (engl. flare) u prednjoj-ocnoj
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

sobici, procijenjeno laserskom procjepnom svjetiljkom, iznosilo je 33,1% u skupini koja je primjenjivala
Dexagel te 25,6% u skupini lije¢enoj prednizolonom. O¢na podnosljivost bila je dobra i sli¢na u obje
skupine. U ispitivanju sigurnosti provedenom u 24 zdrava dobrovoljca, koji su tijekom 7 dana u jedno oko
ukapavali Dexagel triput na dan, a u drugo oko placebo, nisu prijavljeni nikakvi o¢ni dogadaji ni drugi
dogadaji povezani s primjenom lijeka koji nisu bili o¢ne prirode.

5.2  Farmakokineticka svojstva

Apsorpcija

Nakon topikalne primjene deksametazondinatrijeva fosfata, deksametazon se uglavnom apsorbira u
prednji dio oka. Apsorpcija u staklasto tijelo je zanemariva.

Dolazi do sistemske apsorpcije, ali ona moZe biti zna¢ajna samo pri visokim dozama.

Ukapavanje jedne kapi lijeka Dexagel ili vodene otopine deksametazona u oci kunica pokazalo je da
formulacija u obliku gela udvostru¢uje podruéje ispod krivulje u roznici i o¢noj vodici.

Nakon peroralne primjene, deksametazon se brzo i gotovo potpuno (90%) resorbira u crijevima.
Prosjecna sistemska bioraspolozivost iznosi 90% i pokazuje zna¢ajan raspon distribucije. Vr$na
koncentracija u plazmi postize se nakon 1-2 sata.

Deksametazonfosfat se nakon intravenske primjene brzo pretvara u deksametazon cijepanjem esterske
veze. Maksimalne razine deksametazona u plazmi postizu se ve¢ nakon 5 minuta.

Distribucija
Vezanje deksametazona za proteine je reverzibilno, a iznosi 66 — 77 %.
Nakon intravenske primjene deksametazonfosfata u Stakora najvece su koncentracije pronadene u jetri i

.....

Biotransformacija
Deksametazon se metabolizira polako i u ograni¢enoj mjeri u jetri.

Eliminacija

U ljudi se vise od 60% primijenjene doze izlu¢i putem bubrega unutar 24 sata. Bioloski poluvijek iznosi
36-54 sata. Cini se da je eliminacija deksametazona u fetusa i novorodenc¢adi brza nego u organizmu
majke.

Ispitivanja razina deksametazona u plazmi u fetusa i majki pokazala su omjer 0,32:1.

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene

Kronicna toksicnost

Ispitivanja toksi¢nosti ponovljenih doza deksametazona pokazala su tipi¢ne simptome predoziranja
glukokortikoidima (npr. povisene vrijednosti glukoze i kolesterola u serumu, smanjenje limfocita u
perifernoj krvi, depresiju kostane srzi, atrofijske promjene u slezeni, timusu i nadbubreznim zlijezdama te
smanjeno dobivanje na tjelesnoj tezini).

Mutageni i tumorogeni potencijal
Dostupni nalazi ispitivanja glukokortikoida ne ukazuju na klini¢ki znacajan genotoksican potencijal.

Reproduktivna toksicnost

U ispitivanjima reproduktivne toksi¢nosti u miseva, Stakora, hr¢aka, zamoraca i pasa, deksametazon je
uzrokovao rascjep nepca, a U manjoj mjeri i druge malformacije poput deformacija kostura. U Stakora je
primije¢ena produljena gestacija i poremecaj okota. Osim toga, stopa prezivljenja, tezina pri okotu i prirast
tjelesne tezine mladuncadi bili su smanjeni. Nije bilo utjecaja na plodnost.

Ispitivanja na zivotinjama pokazala su i da primjena terapijskih doza glukokortikoida tijekom gestacije
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povecava rizik od kardiovaskularnih bolesti i/ili metaboli¢kih bolesti u odrasloj dobi te bi mogla trajno

izmijeniti koncentraciju glukokortikoidnih receptora, izmjenu neurotransmitera i ponasanje.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1 Popis pomo¢énih tvari
Benzododecinijev klorid
Karbomer

Sorbitol

Dinatrijev edetat

Natrijev hidroksid

Voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti
Nije primjenjivo.

6.3 Rok valjanosti

Prije otvaranja: 2 godine

Nakon prvog otvaranja: ne koristiti duze od 4 tjedna nakon prvog otvaranja.

6.4 Posebne mjere pri ¢uvanju lijeka
Ne ¢uvati na temperaturi iznad 25°C.
6.5 Vrsta i sadrzaj spremnika

Tuba od viSeslojne folije sa zatvaraéem od polietilena visoke gustoce.
1 kutija sadrzi tubu s 5 g gela za oko.

6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje

Nema posebnih zahtjeva.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal valja zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Bausch + Lomb Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

Irska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

HR-H-386811844
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9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/DATUM OBNOVE ODOBRENJA
Datum prvog odobrenja: 14.03.2016.

Datum posljednje obnove odobrenja: 02.09.2021.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

OZujka 2022.
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