CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
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NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

XEOMIN, 100 jednostek LDs, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna fiolka zawiera 100 jednostek* LDsy neurotoksyny Clostridium botulinum typu A (150
kD), wolnej od biatek kompleksujacych” .

*Jedna jednostka odpowiada $redniej dawce $miertelnej (LDsy), gdy produkt po rekonstytucji
zostanie wstrzyknigty dootrzewnowo myszom w okreslonych warunkach

** Neurotoksyna botulinowa typu A, oczyszczona z kultur Clostridium botulinum (szczep
Hall)

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.
POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan

Bialy proszek

SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
Wskazania do stosowania

XEOMIN jest stosowany do objawowego leczenia kurczu powiek, dystonii szyjnej z przewaga
komponenty rotacyjnej (kurczowy krecz szyi) i poudarowej spastycznosci konczyny gornej
z objawami zgigcia nadgarstka i zaci$nigtej pigsci u dorostych.

Dawkowanie i sposéb podawania

Z powodu rdéznic w oznaczaniu LDs, jednostki produktu XEOMIN sa specyficzne tylko
dla tego produktu.

Dlatego jednostki dawkowania zalecane dla produktu XEOMIN nie sa rownowazne z
jednostkami dawkowania innych produktéw zawierajacych toksyne botulinows.
Szczegotowe informacje dotyczace badan klinicznych produktu leczniczego XEOMIN w
poréwnaniu z produktem zawierajacym konwencjonalny kompleks toksyny botulinowej typu A
(900 kD), patrz punkt 5.1.

XEOMIN moze by¢ podawany jedynie przez lekarzy z odpowiednimi kwalifikacjami i z
duzym doswiadczeniem w stosowaniu toksyny botulinowej i przeprowadzaniu wymaganych
procedur, np. elektromiografii (EMG).

Po rekonstytucji XEOMIN jest przeznaczony do wstrzykiwan domigsniowych.

Optymalna dawka i liczba miejsc wstrzyknigcia do leczonego migsnia powinny zosta¢ okreslone
przez lekarza indywidualnie dla kazdego pacjenta. Dawke nalezy zwickszaé stopniowo.

W celu zapoznania si¢ z instrukcjami dotyczacymi sporzadzania roztworu/rozcienczania
zawarto$ci fiolek patrz punkt 6.6. Po rekonstytucji roztworu produkt leczniczy XEOMIN
powinien zosta¢ zuzyty podczas jednej sesji wstrzykiwan i tylko dla jednego pacjenta.

Zmnigjszenie lub zwigkszenie dawki produktu XEOMIN jest mozliwe poprzez podanie jego
mniejszej lub wigkszej objetosci. Im mniejsza jest wstrzyknigta objeto$¢, tym mniejsze jest
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uczucie ucisku i rozproszenie neurotoksyny botulinowej typu A w leczonym migsniu. Jest to
korzystne w przypadku leczenia matych grup mig$niowych, poniewaz zmniejsza dziatanie
produktu na sasiadujace migsnie.

Kurcz powiek

Dawkowanie

Zalecana dawka poczatkowa to 1,25 do 2,5 jednostek (objgtos¢ 0,05-0,1 ml) na jedno miejsce
wstrzyknigcia. Dawka poczatkowa nie powinna przekracza¢ 25 jednostek na jedno oko.
W leczeniu kurczu powiek dawka catkowita nie powinna przekracza¢ 100 jednostek co
12 tygodni.

Rozpoczecie dziatania produktu jest obserwowane $rednio w ciagu czterech dni po
wstrzyknigciu. Dziatanie produktu utrzymuje si¢ po kazdym zastosowaniu zazwyczaj okoto 3-
4 miesiace, moze jednak utrzymywac si¢ znacznie dituzej lub krocej. Leczenie mozna
powtarza¢ w razie potrzeby.

Jezeli dawka poczatkowa okaze si¢ niewystarczajaca, co zazwyczaj stwierdza si¢ na podstawie
utrzymywania si¢ dziatania produktu nie dtuzej niz przez dwa miesiace, mozna ja zwigkszy¢
maksymalnie dwukrotnie podczas kolejnego podania produktu. Wydaje si¢ jednak, ze
wstrzykiwanie wigcej niz 5,0 jednostek w jedno miejsce nie przynosi dodatkowych korzysci.
Z reguly nie uzyskuje si¢ tez dodatkowej poprawy powtarzajac podawanie produktu czgsciej
niz co trzy miesiace.

Sposdéb podawania

Po rekonstytucji produkt XEOMIN wstrzykuje si¢ za pomoca odpowiedniej sterylnej igly
(np.27-30 G / 0,30-0,40 mm). Kontrola elektromiograficzna nie jest konieczna. Zalecana
objetos¢ do wstrzyknigcia wynosi 0,05 do 0,1 ml.

XEOMIN wstrzykuje si¢ do przysrodkowej i bocznej czesci migénia okreznego oka gornej
powieki i do bocznej czgSci migsnia okrgznego oka dolnej powieki. Dodatkowo mozna
wykona¢ wstrzyknigcia w obrebie brwi, bocznej czgsci migsnia okr¢znego oka i gornej czegsci
twarzy, jesli na skutek skurczu migsni w tym rejonie dochodzi do zaburzenia widzenia.

Nalezy unika¢ wstrzykiwan w poblizu migsnia dzwigacza powieki gornej, aby zmniejszy¢
ryzyko opadania powieki. Przenikanie neurotoksyny botulinowej do mig$nia skosnego
dolnego moze wywola¢ podwojne widzenie. Aby zmniejszy¢ ryzyko tego niepozadanego
dziatania nalezy unika¢ wstrzyknig¢ w przysrodkowa czes¢ dolnej powieki.

Kurczowy krecz szyi

Dawkowanie

Dawka produktu XEOMIN w leczeniu kurczowego kreczu szyi powinna by¢ indywidualnie
dobrana dla kazdego pacjenta w zaleznosci od ustawienia glowy i szyi, umiejscowienia
mozliwego bolu, przerostu migs$ni, masy ciata i odpowiedzi na leczenie.

Zazwyczaj, w praktyce catkowita podawana dawka nie przekracza 200 jednostek. Dozwolona
jest dawka do 300 jednostek. Nie powinno si¢ podawa¢ wigcej niz 50 jednostek w jedno miejsce
wstrzyknigcia.

Rozpoczecie dzialania produktu jest obserwowane $rednio w ciagu siedmiu dni po
wstrzyknigciu. Dziatanie produktu utrzymuje si¢ po kazdym zastosowaniu zazwyczaj okoto 3-4
miesiace, moze jednak utrzymywacé si¢ znacznie dtuzej lub krocej. Leczenie mozna powtdrzy¢
nie wezesniej niz po 10 tygodniach.

Sposob podawania




Uzywajac odpowiedniej sterylnej igly (np. 25-30 G / 0,30-0,50 mm) wykonuje sig
wstrzyknigcia do powierzchownych migéni, a do wstrzyknie¢ do migsni glebokich uzywa sie
igly (np. 22 G/ 0,70 mm). Zalecana objeto$¢ w miejsce wstrzyknigcia wynosi 0,1 do 0,5 ml.

W leczeniu kurczowego kreczu szyi stosuje si¢ zazwyczaj wstrzyknigeia produktu XEOMIN w
migsien mostkowo-obojczykowo-sutkowy, migsien dzwigacz topatki, migsien pochyly, migsien
platowy gltowy i (lub) migsien czworoboczny. Lista ta nie jest kompletna, poniewaz kazdy z
mig$ni  odpowiedzialnych za kontrolg ustawienia glowy moze by¢ dotknigty procesem
chorobowym i wymagac¢ leczenia. W razie trudnosci z wyizolowaniem pojedynczych migsni
nalezy wykonac wstrzyknigcie pod kontrola badania elektromiograficznego. Masa migsniowa

i stopien przerostu lub zaniku mig$niowego musza by¢ uwzglednione przy wyborze
odpowiedniej dawki produktu.

Wstrzykiwanie produktu XEOMIN w wiele miejsc w obrebie dystonicznych migéni umozliwia
jego bardziej réwnomierne dzialanie w roznych obszarach unerwienia i jest korzystne
szczegolnie w przypadku wigkszych migsni. Optymalna liczba miejsc wstrzykiwania zalezy od
wielkosci migsnia, ktory ma zosta¢ chemicznie odnerwiony.

Nie nalezy wykonywaé¢ obustronnych wstrzyknig¢ do migsnia mostkowo-obojczykowo-
sutkowego, poniewaz wstrzykiwanie obustronne lub podawanie dawek ponad 100 jednostek do
tego migsnia niesie ze soba zwigkszone ryzyko dzialan niepozadanych, szczegblnie zaburzen
potykania.

Poudarowa spastycznosé konczyny gornej

Dawkowanie

Doktadng dawke i liczbe miejsc wstrzyknigcia nalezy dostosowac do danego pacjenta w oparciu
o wielko$¢, liczbe i lokalizacje chorobowo zmienionych migsni, nasilenia spastycznos$ci

1 obecnosci miejscowego ostabienia migsni.

W leczeniu poudarowej spastycznosci konczyny gornej, w trakcie zasadniczego badania
klinicznego podano nastepujace poczatkowe dawki (w jednostkach):

Posta¢ kliniczna Jednostki
Miesien
Zgiety nadgarstek
Miesien zginacz promieniowy nadgarstka 50
Miesien zginacz tokciowy nadgarstka 40
Zacisnigta piesé
Miesien zginacz powierzchniowy palcow 40
Miesien zginacz gleboki palcow 40
Zgiety lokieé
Miesien ramienno-promieniowy 60
Miesien dwuglowy 80
Miesien ramienny 50
Nawrdcone przedramig
Miesien nawrotny czworoboczny 25
Miesien nawrotny obty 40
Kciuk w dloni
Miesien zginacz diugi kciuka 20
Miesien przywodziciel kciuka 10
Miesien zginacz krotki kciuka / Miesien 10
przeciwstawiacz kciuka




W zasadniczym badaniu klinicznym, minimalna i maksymalna dawka wyniosta odpowiednio
170 jednostek i 400 jednostek podczas jednej sesji.

W przypadku leczenia wieloma dawkami produktu, dawkeg nalezy dostosowaé do potrzeb
danego pacjenta. Zalecany zakres dawek na migsien zostal przedstawiony w tabeli ponizej:

Posta¢ kliniczna Jednostki Liczba miejsc

Migsien (Zakres) wstrzyknigcia na

migsien

Zgiety nadgarstek

Migsier zginacz promieniowy nadgarstka ~ 25-100 1-2

Miesien zginacz tokciowy nadgarstka 20-100 1-2
Zaci$nigta pies¢

Migsiern zginacz powierzchniowy palcéow — 40-100 2

Miesien zginacz gleboki palcow 40-100 2
Zgiety lokieé

Miesien ramienno — promieniowy 25-100 1-3

Miesien dwugtowy 75-200 1-4

Miesien ramienny 25-100 1-2
Nawrdcone przedrami¢

Miesien nawrotny czworoboczny 10-50 1

Miesien nawrotny obty 25-75 1-2
Kciuk w dloni

Miesien zginacz diugi kciuka 10-50 1

Miesien przywodziciel kciuka 5-30 1

Miesien zginacz krotki kciuka 5-30 1

Miesien przeciwstawiacz kciuka

Calkowita zalecana dawka w czasie jednej sesji leczenia wynosi maksymalnie 400 jednostek.

Pacjenci informowali, ze poczatek dziatania odczuwali po 4 dniach od podania produktu.
Maksymalny wynik — zmniejszenie napigcia migsni — odczuwali w ciagu 4 tygodni. Zasadniczo
skutek leczenia utrzymywat si¢ 12 tygodni. Nie nalezy wstrzykiwac kolejnej dawki w odstepach
krotszych niz 12 tygodni.

Sposéb podawania

Po rekonstytucji produkt XEOMIN wstrzykuje si¢ za pomoca odpowiedniej sterylnej igly (np.
26 G/045mm/37mm w przypadku migéni powierzchniowych 1 dhluzszej igly, np.
22 G/0,7mm /75 mm w przypadku glebszych migsni).

Lokalizacja chorobowo zmienionych migsni przy uzyciu elektromiografii Iub technik stymulacji
nerwoéw moze by¢ uzyteczna. Wstrzyknigcie produktu XEOMIN w wiele miejsc moze
umozliwi¢ bardziej jednorodny kontakt produktu z unerwionymi obszarami mig¢snia co jest
szczegolnie korzystne w przypadku wstrzykiwania produktu w wigksze migsnie.

Wszystkie wskazania
Jezeli dziatanie produktu nie bedzie widoczne w ciagu jednego miesiaca od pierwszego
wstrzyknigcia, nalezy podjac nastepujace Srodki:

- kliniczna weryfikacj¢ dziatania neurotoksyny na ostrzyknigty migsien: np. badanie
elektromiograficzne w wyspecjalizowanej jednostce,

- analizg przyczyny klinicznej opornosci na leczenie, np. niewystarczajace wyizolowanie
migs$nia, do ktorego wstrzyknigto produkt, zbyt mata dawka produktu, zta technika
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- oceng, czy wybdr leczenia neurotoksyna botulinowa typu A byl wilasciwy w danym
przypadku,

- jezeli w trakcie poczatkowego leczenia nie pojawily si¢ dzialania niepozadane produktu,
mozna przeprowadzi¢ dodatkowa seri¢ wstrzyknig¢ pod nast¢pujacymi warunkami:
1) dobranie dawki produktu na podstawie analizy braku odpowiedzi klinicznej na ostatnie
podanie produktu, 2) podanie produktu pod kontrola badania EMG, 3) zalecany minimalny
odstep pomigdzy pierwszym i powtdrnym podaniem produktu nie zostat przekroczony.

Dzieci i mtodziez

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci produktu leczniczego
XEOMIN u dzieci w wieku 0-17 lat. XEOMIN nie jest zalecany w tej grupie wiekowe;j,
dopdki dodatkowe dane nie beda dostepne.

Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna - neurotoksyng botulinowa typu A lub na ktorakolwiek
substancjg pomocnicza wymieniona w punkcie 6.1.

Uogolnione zaburzenia czynnos$ci migsniowej (np. myasthenia gravis, zespol Lamberta-Eatona).
Obecnos¢ stanu zapalnego w miejscu planowanego wstrzyknigcia.

Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Dziatania niepozadane zwiazane z rozlegloScia rozprzestrzeniania si¢ toksyny botulinowej z
miejsca podania (patrz punkt 4.8), czasami skutkowaty $miercia, co w niektorych przypadkach
byto powiazane z dysfagia, zapaleniem ptuc i (lub) znaczacym ostabieniem.

Pacjenci leczeni dawkami terapeutycznymi moga doswiadcza¢ nadmiernego ostabienia migsni.
Pacjenci z chorobami neurologicznymi, w tym z trudno$ciami z przetykaniem, sa w grupie
podwyzszonego ryzyka wystapienia tych dziatan niepozadanych. Produkt zawierajacy toksyneg
botulinowa powinien by¢ stosowany u tych pacjentow pod nadzorem specjalisty i tylko wtedy,
gdy korzys$¢ z jego stosowania przewyzsza ryzyko. Pacjenci z zaburzeniami potykania

i zachly$nigciami w wywiadzie powinni by¢ traktowani ze szczegolng ostroznos$cia.

Pacjenci lub ich opiekunowie powinni by¢ pouczeni o konieczno$ci wezwania pogotowia, w
przypadku pojawienia sig zaburzen przetykania, mowy lub oddychania.

Po wstrzyknigciu produktu w inne miejsca niz migénie szyi odnotowano takze zaburzenia
potykania (patrz punkt 4.4 , kurczowy krecz szyi”).

Reakcja anafilaktyczna po wstrzyknigciu neurotoksyny botulinowej typu A moze pojawié sig
rzadko (patrz punkt 4.8). Adrenalina i inne S$rodki stosowane w leczeniu wstrzasu
anafilaktycznego powinny by¢ dostegpne.

Przed zastosowaniem produktu XEOMIN lekarz musi zapozna¢ si¢ z anatomia pacjenta i ze
zmianami w jego anatomii powstalymi na skutek wczesniejszych zabiegow chirurgicznych.
Szczegblna ostroznos¢ nalezy zachowac podczas wstrzykiwania w miejsca znajdujace si¢

w poblizu wrazliwych struktur, takich jak tetnica szyjna czy szczyty phuc.

Nalezy zachowac szczeg6lna ostroznos$¢ podczas stosowania produktu XEOMIN:

e  jesliu pacjenta wystepuja jakiekolwiek zaburzenia uktadu krzepnigcia,

e jesli pacjent przyjmuje leki przeciwzakrzepowe,

e jesli u pacjenta wystepuje stwardnienie boczne zanikowe lub inne choroby wywolujace
zaburzenie czynno$ci nerwowo-mig§niowe;j,



e ody migsnie, do ktorych ma zosta¢ wstrzyknigty produkt leczniczy, znajduja si¢ w stanie
wyraznego ostabienia lub zaniku.

Nie nalezy przekracza¢ zalecanej dawki jednorazowej produktu XEOMIN i skracac¢ odstgpow
pomigdzy kolejnymi wstrzyknigciami.

Dziatanie terapeutyczne neurotoksyny botulinowej typu A moze si¢ zwigkszaé lub zmniejszac
po kolejnych wstrzyknigciach. Mozliwe przyczyny zmian skutkéw klinicznych to rézne techniki
sporzadzania roztworu, zastosowane odstepy miedzy wstrzyknigciami, ostrzykiwane migénie

i zmieniajaca si¢ w nieznacznym stopniu aktywno$¢ neurotoksyny wynikajaca z zastosowanej
procedury testowania biologicznego lub oporno$¢ na leczenie powstata w jego trakcie.

Zbyt czeste stosowanie toksyny botulinowej moze skutkowaé powstawaniem przeciwcial, ktére
moga prowadzi¢ do wytworzenia si¢ opornosci na leczenie (patrz punkt 4.2).

Nalezy uwzgledni¢, iz u uprzednio leczonych pacjentéw moze wystapi¢ opornos¢ na leczenie
toksyna botulinowa. W przypadku niepowodzenia leczenia po podaniu pierwszej dawki
dotychczas nieleczonemu pacjentowi nalezy uznaé go za pierwotnie opornego na leczenie
neurotoksyna botulinowa.

Nie zbadano do tej pory, czy wtdrna oporno$¢ z powodu pojawienia si¢ przeciwcial pojawia sig
rzadziej podczas terapii produktem XEOMIN, czy podczas terapii przy zastosowaniu
preparatow zawierajacych kompleks toksyny botulinowej typu A. W przypadkach braku
odpowiedzi na leczenie powinno si¢ rozwazy¢ zastosowanie innych terapii.

Pacjenci uprzednio nieaktywni lub prowadzacy siedzacy tryb zycia powinni by¢ naktaniani
do stopniowego zwigkszania swojej aktywnosci po wstrzyknigciu produktu XEOMIN.

XEOMIN zawiera albuming pochodzaca z ludzkiej krwi. Standardowe $rodki stosowane w celu
zapobiegania zakazeniom w wyniku stosowania produktow leczniczych wytwarzanych
z ludzkiej krwi lub osocza obejmuja staranng selekcje dawcow, testowanie kazdej pobrane;j
probki krwi lub osocza od dawcy na obecnos¢ swoistych znacznikéw zakazenia i stosowanie
skutecznych procedur inaktywacji/usuwania wiruséw w procesie produkcyjnym. Pomimo to nie
mozna catkowicie wykluczy¢é mozliwosci przeniesienia czynnikow zakaznych poprzez
stosowanie lekow wytworzonych z ludzkiej krwi lub osocza. Dotyczy to rowniez nieznanych lub
odkrywanych wiruséw oraz innych czynnikdw chorobotworczych. Nie sa znane przypadki
przeniesienia wirusOw poprzez albuming otrzymana w zatwierdzonych procesach produkcji,
wyszczegolnionych w Farmakopei Europejskie;.

Kurcz powiek

Z powodu dziatania przeciwcholinergicznego neurotoksyny botulinowej typu A powinna by¢
ona stosowana ostroznie u pacjentdw obcigzonych ryzykiem rozwoju jaskry z zamknigtym
katem przesaczania.

Aby zapobiec wywinigciu brzegdw powieki, nalezy unika¢ wstrzyknie¢ w dolna powieke,

a wszelkie ubytki nabtonka musza by¢ intensywnie leczone. Konieczne moze by¢ stosowanie
ochronnych kropli do oczu, masci, migkkich terapeutycznych soczewek kontaktowych lub
przykrycie oka opatrunkiem itp.

Zmniejszona czgstotliwos¢ mrugania po wstrzyknigeiu produktu XEOMIN do migénia
okreznego oka moze prowadzi¢ do narazenia rogdwki na dziatanie czynnikéw zewnetrznych,
utrzymujacych si¢ ubytkow nabtonka i owrzodzenia rogowki, szczegdlnie u pacjentow

z chorobami nerwu VII (twarzowego). U pacjentdw po wczesniejszych operacjach oka nalezy
przeprowadzi¢ staranne badanie czucia rogowki.

Drobne wybroczyny krwawe powstaja tatwo w migkkich tkankach powieki. Delikatny ucisk
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W miejscu wstrzykniecia bezposrednio po jego wykonaniu moze zmniejszy¢ ryzyko ich
powstania.

Kurczowy krecz szyi

Pacjenci musza zosta¢ poinformowani, ze wstrzyknigcia produktu XEOMIN w leczeniu
kurczowego kreczu szyi moga spowodowac od niewielkich do cigzkich zaburzen potykania

z ryzykiem zachtysnigcia si¢ oraz dusznos$ci. Konieczna moze okazac¢ si¢ interwencja lekarza
(np. zatozenie sondy do zotadka) (patrz tez punkt 4.8). Zaburzenia potykania moga trwaé¢ do
dwoch, trzech tygodni po wstrzyknigciu, ale opisano ich utrzymywanie si¢ do pigciu miesigcy w
jednym przypadku. Ograniczenie dawki wstrzyknigtej do migsnia mostkowo-obojczykowo-
sutkowego do mniej niz 100 jednostek moze zmniejszy¢ czgsto$¢ wystgpowania zaburzen
polykania. Pacjenci z mniejsza masa migsniowa szyi lub pacjenci wymagajacy obustronnych
wstrzyknie¢ do migsnia mostkowo-obojczykowo-sutkowego sa w grupie podwyzszonego
ryzyka. Wystgpowanie zaburzen potykania jest zwiazane z zasiggiem dzialania
farmakologicznego produktu XEOMIN i wynika z rozprzestrzeniania si¢ neurotoksyny do
migsni przetyku.

Poudarowa spastycznosé konczyny gornej

Produkt XEOMIN w leczeniu ogniskowej spastycznos$ci byl badany w skojarzeniu ze
stosowanym standardowym schematem leczenia. Produkt ten nie zastgpuje standardowych
metod leczenia.

Istnieje niewielkie prawdopodobienstwo skutecznosci produktu XEOMIN w poprawianiu
zakresu ruchu w stawie dotknigtym przez ustalony przykurcz.

Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzano badan dotyczacych interakcji.

Teoretycznie dziatanie neurotoksyny botulinowej typu A moze zosta¢ spotggowane przez
antybiotyki aminoglikozydowe lub inne produkty lecznicze, ktore wptywaja na przewodzenie
nerwowo-migsniowe, np. leki zwiotczajace migénie z grupy tubokuraryn.

Z tego wzgledu skojarzone stosowanie produktu XEOMIN i aminoglikozydéw lub
spektynomycyny wymaga szczegdlnej ostroznosci. Obwodowo dziatajace leki zwiotczajace
migénie powinny by¢ stosowane ostroznie, w razie potrzeby nalezy zmniejszy¢ ich poczatkowa
dawke lub zastosowac substancj¢ o posrednim czasie dziatania, jak wekuronium lub atrakurium,
zamiast dluzej dziatajacych lekow.

Leki z grupy 4-aminochinolin moga ostabi¢ dziatanie produktu XEOMIN.

Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Brak jest wystarczajacych danych dotyczacych stosowania neurotoksyny botulinowej typu A
u kobiet w ciazy. Badania na zwierze¢tach wykazaty szkodliwy wpltyw na reprodukcije (patrz
punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla cztowieka nie jest znane.

Produktu XEOMIN nie wolno stosowaé w okresie ciazy jesli nie jest to bezwzglednie konieczne
ijesli oczekiwana korzy$¢ nie przewyzsza mozliwego ryzyka.

Karmienie piersia
Nie wiadomo, czy neurotoksyna botulinowa typu A jest wydzielana z mlekiem kobiet. Dlatego
nie poleca sig stosowania produktu XEOMIN u kobiet karmiacych piersia.

Plodnosé
Brak jest danych klinicznych dotyczacych stosowania neuroksyny botulinowej typu A.
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4.7

4.8

W badaniach na zwierzgtach nie wykazano niekorzystnego dzialania na ptodno$¢ mezczyzn lub
kobiet (patrz punkt 5.3)

Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania maszyn
XEOMIN wywiera niewielki lub umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdoéw

i obstugiwania maszyn.

XEOMIN moze powodowac¢ zmgczenie, ostabienie migsni, zawroty glowy

1 zaburzenia widzenia, ktore moga czasowo uposledza¢ zdolno$¢ do prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

Zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw 1 obslugi maszyn moze byé ograniczona z powodu
charakteru leczonej choroby. Ze wzgledu na utajony poczatek, niektére dzialania
terapeutyczne i (lub) niepozadane produktu XEOMIN moga rowniez wplywaé na zdolno$¢ do
prowadzenia pojazdow i obstugi maszyn. Dlatego pacjenci powinni unikaé tych czynnosci, az
do odzyskania pelnej sprawno$ci.

Dzialania niepozadane

Dzialania niepozadane moga by¢ wynikiem nieprecyzyjnego wstrzyknigcia neurotoksyny
botulinowej typu A, co powoduje przemijajace porazenie potozonych w poblizu grup
mig$niowych. Duze dawki produktu moga wywola¢ porazenie migéni odlegtych od miejsca
wstrzyknigcia. Dziatania niepozadane obserwowane sa zazwyczaj w pierwszym tygodniu po
leczeniu i maja przemijajacy charakter. Moga one by¢ ograniczone do okolicy wokot miejsca
wstrzyknigcia (np. bol, tkliwos¢ uciskowa i krwawienie w miejscu wstrzyknigcia).

W zwiazku z samym wstrzyknigciem mozna si¢ spodziewac typowych objawow, takich jak
miejscowy bol, odczyn zapalny, parestezja, niedoczulica, tkliwos¢ uciskowa, obrzek, rumien,
miejscowe krwawienie i (lub) siniaczenie.

Bol i/lub niepokdj zwiazany z ukluciem moze prowadzi¢ do reakcji zwiazanych z wptywem
nerwu btednego na naczynia, w tym przejsciowe objawowe niedoci$nienie oraz omdlenie.

Tabelaryczna lista dzialan niepozadanych

Ponizej podano czgsto§¢ dziatan niepozadanych dla poszczegoélnych wskazan na podstawie
doswiadczenia klinicznego. Kategorie czgstos$ci zostaly zdefiniowane nastepujaco: bardzo
czesto (> 1/10); czgsto (> 1/100 do <1/10); niezbyt czesto (> 1/1 000 do <1/100); rzadko

(= 1/10 000 do <1/1 000); bardzo rzadko (< 1/10 000).

Kurcz powiek
Opisane zostaly nastgpujace dziatania niepozadane podczas stosowania produktu XEOMIN:

Zaburzenia uktadu nerwowego
Niezbyt czgsto: parestezje, bol glowy

Zaburzenia oka
Czgsto: opadanie powieki, zespdt suchego oka
Niezbyt czgsto:  zapalenie spojowek

Zaburzenia zotadka 1 jelit
Niezbyt czgsto: uczucie suchosci w jamie ustne;j

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Niezbyt czgsto:  wysypka skorna

Zaburzenia mie$Sniowo-szkieletowe 1 tkanki lacznej:
Niezbyt czgsto:  zmniejszenie sity migsniowe;j




Urazy, zatrucia i powiktania po zabiegach
Niezbyt czgsto:  mozliwos$¢ wystapienia urazu

Kurczowy krecz szyi
Opisane zostaly nastgpujace dziatania niepozadane podczas stosowania produktu XEOMIN:

Zaburzenia uktadu nerwowego
Niezbyt czgsto:  bol glowy, drzenie

Zaburzenia oka
Niezbyt czgsto:  bol oka

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej 1 srodpiersia
Niezbyt czgsto:  dysfonia

Zaburzenia zotadka i jelit

Czgsto: zaburzenia potykania
Niezbyt czgsto: biegunka, uczucie suchosci w jamie ustnej, wymioty, zapalenie
okreznicy

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej
Niezbyt czgsto:  wysypka skorna, rumien, §wiad, nadmierna potliwosc¢

Zaburzenia migSniowo-szkieletowe i tkanki tacznej:
Czgsto: zmnigjszenie sity migsniowe;j, bol plecow
Niezbyt czgsto:  bdl kostny, bol migsni

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Niezbyt czgsto:  oslabienie, stan zapalny w miejscu wstrzyknigcia, tkliwos¢ uciskowa
w miejscu wstrzyknigcia

Leczenie kurczowego kreczu szyi moze spowodowac zaburzenia potykania o réznym stopniu
cigzkos$ci z ryzykiem zachtyénigcia sig, ktore moga wymagaé interwencji lekarza. Zaburzenia
potykania moga utrzymywac si¢ przez dwa do trzech tygodni po wstrzyknigciu, ale opisano
przypadek utrzymywania si¢ zaburzen potykania przez pig¢ miesigcy. Wystgpowanie takich
zaburzen wydaje si¢ by¢ zalezne od dawki produktu. W badaniach klinicznych nad kompleksem
toksyny botulinowej typu A opisano mniejsza czgstos¢ wystepowania dysfagii, gdy zastosowana
jednorazowo dawka catkowita nie przekraczata 200 jednostek podczas jedne;j sesji.

Poudarowa spastycznosé koncgyny gornej
Opisane zostaly nast¢pujace reakcje niepozadane podczas stosowania produktu XEOMIN:

Zaburzenia ukladu nerwowego
Niezbyt czgsto: uposledzenie czucia, bol glowy, niedoczulica

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czgsto: krwiak

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowe]j i §rodpiersia
Niezbyt czgsto: kaszel

Zaburzenia zotadka i jelit
Niezbyt czgsto: utrudnienie/zaburzenia potykania, nudnosci, uczucie suchosci w jamie
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ustnej

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Niezbyt czgsto:  rumien

Zaburzenia mie$niowo-szkieletowe i tkanki tacznej:
Czesto: ostabienie mig$ni
Niezbyt czgsto:  bdl w konczynie, obrzgk stawow, bol migsni

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Czesto: b6l w miejscu wstrzyknigcia, krwiak w miejscu wstrzyknigcia
Niezbyt czgsto:  uczucie goraca, ostabienie, obrzgk obwodowy

Niektore z tych dziatan niepozadanych moga by¢ zwiazane z choroba podstawowa.

Dziatania niepozqdane po wprowadzeniu produktu do obrotu

Od czasu wprowadzenia produktu do obrotu odnotowano objawy grypopodobne i reakcje
nadwrazliwosci, takie jak obrzmienie, obrzek (rowniez poza miejscem wstrzyknigcia), rumien,
swiad, wysypka (lokalna i uogélniona) i dusznos¢.

Informacje ogolne

Ponizsze dodatkowe informacje oparte sa na publikacjach dotyczacych konwencjonalnych
produktow zawierajacych kompleks toksyny botulinowej typu A.

Bardzo rzadko donoszono o dziataniach niepozadanych wystepujacych w zwiazku z zasiggiem
rozprzestrzeniania si¢ toksyny z miejsca podania (nadmierne ostabienie mig$ni, zaburzenia
polykania i zapalenie ptuc wskutek zachty$nigcia si¢ ze skutkiem $miertelnym w niektorych
przypadkach) (patrz punkt 4.4).

Po wstrzyknigciu produktu w inne miejsca niz migsnie szyi odnotowano przypadki zaburzenia
potykania.

Inne znane dzialania niepozadane po zastosowaniu produktu zawierajacego konwencjonalny
kompleks toksyny botulinowej typu A to: zaburzenia mowy, bol brzucha, nadmierne pocenie
si¢, brak taknienia, niedostuch, szum w uszach, radikulopatia.

Znane sa rzadkie przypadki dzialan niepozadanych dotyczacych uktadu krazenia, takich jak
arytmia i zawal serca, niektore ze skutkami $miertelnymi w nastgpstwie leczenia toksyna
botulinowa. Nie wyjasniono, czy przyczyna tych zgondéw bylo stosowanie toksyny
botulinowej lub czy byly one wywotane przez istniejaca wczesniej chorobg uktadu krazenia.
Cigzkie 1 (Iub) nagle reakcje nadwrazliwosci wystepuja rzadko, w tym wstrzas anafilaktyczny,
choroba  posurowicza, pokrzywka, obrzek tkanek  migkkich 1  dusznos¢.
Niektore z tych reakcji odnotowano po zastosowaniu produktu zawierajacego konwencjonalny
kompleks toksyny botulinowej typu A jak i w potaczeniu z innymi czynnikami, ktére moga
wywota¢ podobne reakcje.

Opisano przypadek wystapienia neuropatii obwodowej u mezczyzny, ktoremu z powodu
kurczu szyi i plecow z cigzkimi dolegliwosciami bolowymi cztery razy w ciagu 11 tygodni
podano konwencjonalny produkt zawierajacy kompleks toksyny botulinowej typu A.

Jaskra z zamknigtym katem przesaczania wystgpuje bardzo rzadko po zastosowaniu produktu

zawierajacego konwencjonalny kompleks toksyny botulinowej typu A w przypadku kurczu
powiek.
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4.9

5.1

Opisano nowe przypadki zachorowan oraz nawracajace napady padaczkowe u pacjentow
predysponowanych. Doktadny zwiazek tych przypadkéow ze wstrzyknigciem toksyny
botulinowej nie zostal ustalony.

U kobiety leczonej z powodu dystonii szyjnej dwa dni po wstrzyknigciu konwencjonalnego
produktu zawierajacego kompleks toksyny botulinowej typu A wystapilo porazenie splotu
barkowego, ktdre ustapito po pigciu miesiacach.

Opisano wystgpienie rumienia wielopostaciowego, pokrzywki, wysypki zblizonej do
wystepujacej w luszczycy, s$wiadu 1 reakcji alergicznych w czasie stosowania
konwencjonalnych produktéw zawierajacych kompleks toksyny botulinowej typu A, ale ich
zwiazek przyczynowy z podawanym lekiem nie zostat wyjasniony.

Po wstrzyknigciu konwencjonalnego kompleksu toksyny botulinowej typu A zaobserwowano
w badaniu EMG wzmozona aktywno$¢ elektrofizjologiczna niektorych odleglych migsni, ktorej
nie towarzyszylto zmniejszenie sity mig¢sniowej ani inne zaburzenia elektrofizjologiczne.

Przedawkowanie

Objawy przedawkowania:

Zwigkszona dawka neurototoksyny botulinowej typu A moze wywotaé wyrazne porazenie
nerwowo-mig$niowe poza miejscem wstrzyknigcia. Objawy przedawkowania nie wystepuja
bezposrednio po wstrzyknigciu i moga obejmowac ogoélne ostabienie, opadanie powieki,
podwojne widzenie, zaburzenia potykania i mowy lub porazenie mig$ni oddechowych
wywotujace zapalenie ptuc wskutek zachtysnigcia sie.

Postepowanie w przypadkach przedawkowania:

W przypadku objawdéw przedawkowania pacjent powinien pozosta¢ przez kilka dni pod
opieka lekarska. Jezeli wystapia objawy intoksykacji, konieczna bedzie hospitalizacja

1 zastosowanie ogoOlnych s$rodkéw wspomagajacych. Jesli pojawi si¢ porazenie migsni
oddechowych, konieczna bedzie intubacja i wspomaganie oddychania do czasu powrotu ich
funkcji.

WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne leki zwiotczajace migsnie dziatajace obwodowo,
kod ATC: M03AX01

Neurotoksyna botulinowa typu A blokuje przewodzenie cholinergiczne w obrgbie potaczenia
nerwowo-mig$niowego przez hamowanie uwalniania acetylocholiny. Zakonczenia nerwowe
ptytek nerwowo-mig$niowych przestaja reagowa¢ na bodzce nerwowe, co powoduje brak
wydzielania neuroprzekaznika (odnerwienie chemiczne). Przywrocenie przewodzenia bodzcow
nastepuje poprzez tworzenie nowych zakonczen nerwowych i ptytek ruchowych.

Mechanizm dziatania
Mechanizm dziatania neurototoksyny botulinowej typu A na cholinergiczne zakonczenia
nerwowe mozna opisac jako proces skladajacy sig z czterech kolejnych etapow:

e Wiazanie: Lancuch cigzki neurotoksyny botulinowej typu A wiaze si¢ w sposéb

wybiorezy i1 z wysokim powinowactwem z receptorami wystgpujacymi tylko na
zakonczeniach cholinergicznych.
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e Internalizacja: Skurcz blony komoérkowej zakonczenia nerwowego i wchtonigcie toksyny
do zakonczenia nerwowego (endocytoza).

e Translokacja: Koniec aminowy tancucha cigzkiego neurotoksyny tworzy por w btonie
pecherzyka, wigzanie dwusiarczkowe ulega rozszczepieniu i tancuch lekki neurotoksyny
przechodzi przez por do cytozolu.

e Dziatanie: Po uwolnieniu, lekki tancuch z wysoka swoistoscia, rozszczepia docelowe
biatko (SNAP 25), ktore odgrywa kluczowa rolg¢ w uwalnianiu acetylocholiny.

Petna odbudowa czynno$ci plytki nerwowo-migsniowej / przewodzenia bodzcow nastepuje
zwykle w ciagu 3- 4 miesigcy po wstrzyknigciu, na skutek rozrostu zakonczen nerwowych
i ponownego polaczenia z ptytka ruchowa.

Wyniki badan klinicznych

W przeprowadzanych dwoch porownawczych badaniach II1 fazy z zastosowaniem
pojedynczej dawki, jednym z udziatem pacjentéw z kurczem powiek (badanie MRZ 60201-
0003, n=300) oraz jednym z udziatem pacjentéw z kurczowym kreczem szyi (badanie MRZ
60201-0013, n=463), nie wykazano réznic miedzy skutecznoscia produktu leczniczego
XEOMIN a poréwnawczym produktem, zawierajacym konwencjonalny kompleks toksyny
botulinowej typu A - onabotulinumtoxinA (900 kD). Wyniki badah dowodza rowniez, ze
produkt leczniczy XEOMIN oraz poréwnawczy produkt zawierajacy konwencjonalny
kompleks toksyny botulinowej typu A, wykazuja podobny profil skutecznosci

i bezpieczenstwa u pacjentow z kurczem powiek lub kurczowym krgeczem szyi przy
zastosowaniu wspotczynnika konwersji dawki 1:1 (patrz punkt 4.2).

W zasadniczym badaniu (prowadzonym metoda podwdjnie Slepej préby, kontrolowanym
placebo, wieloosrodkowym, numer EudraCT 2005-003951-11) przeprowadzonym z udzialem
pacjentdw ze spastyczno$cia poudarowa konczyny gornej, 148 pacjentow randomizowano do
grupy otrzymujacej produkt XEOMIN (N=73) Iub placebo (N=75), zgodnie z zaleceniami
dotyczacymi dawkowania w leczeniu poczatkowym, przedstawionymi w punkcie 4.2 ChPL.
Skumulowana dawka po sze$ciokrotnie powtérzonym leczeniu w badaniu klinicznym wyniosta
srednio 1333 jednostki (maksymalnie 2395 jednostek) w okresie do 89 tygodni.

Jak stwierdzono dla pierwszorzedowego parametru do oceny skutecznosci (odsetek pacjentow
reagujacych na leczenie dla osob ze zgigciem nadgarstka, wedtug skali Ashwortha w 4 tygodniu,
reakcj¢ na leczenie definiowano jako poprawg o co najmniej 1 punkt w 5 punktowej skali
Ashwortha), pacjenci leczeni XEOMIN (odsetek pacjentdw reagujacych na leczenie: 68,5%)
mieli 3,97-krotnie wigksza szans¢ na uzyskanie reakcji na leczenie niz pacjenci otrzymujacy
placebo (odsetek pacjentow reagujacych na leczenie: 37,3%; 95% przedzial ufnosci: 1,90 do
8,30; p < 0,001, populacja ITT).

To badanie ze stala dawka produktu nie bylo zaprojektowane do zrdznicowania migdzy
kobietami a m¢zczyznami, ale w przeprowadzonej post hoc analizie, odsetek osob reagujacych
na leczenie byl wyzszy wsrod kobiet (89,3%) niz wsréd mezczyzn (55,6%), przy czym roéznica
byta statystycznie istotna tylko dla kobiet. Natomiast u pacjentow plci meskiej, odsetek
pacjentow reagujacych na leczenie po 4 tygodniach, wedlug skali Ashwortha, w grupie
otrzymujacej XEOMIN byt konsekwentnie wigkszy we wszystkich leczonych grupach migsni, w
poréwnaniu z placebo.

Odsetek 0so6b reagujacych na leczenie byl podobny wsréd mezczyzn i kobiet w okresie
przedluzonym zasadniczego badania, prowadzonym metoda otwartej proby (w tym okresie
dozwolona byta modyfikacja dawki produktu), do ktorego wtaczono 145 pacjentéw, i w ramach
ktorego stosowano maksymalnie 5 cykli wstrzyknig¢, oraz w badaniu, w ktorym obserwatorzy
nie znali przydziatu pacjentow do grupy leczniczej (numer EudraCT 2006-003036-30), w
ktorym oceniano skuteczno$¢ i1 bezpieczenstwo produktu XEOMIN w dwoch roéznych
rozcienczeniach, u 192 pacjentdw ze spastyczno$cia konczyny gornej o réoznej etiologii.
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5.2

53

Wilasciwosci farmakokinetyczne

Ogolna charakterystvka substancji czynnej:

Nie jest mozliwe przeprowadzenie klasycznych badan kinetyki i dystrybucji neurotoksyny
botulinowej typu A, poniewaz substancja czynna podawana jest w bardzo matych ilosciach
(pikogramy na iniekcj¢) i wigze si¢ bardzo szybko i nieodwracalnie z cholinergicznymi
zakonczeniami nerwowymi.

Naturalna toksyna botulinowa to kompleks o duzej masie czasteczkowej, zawierajacy oprocz
samej neurototoksyny (150 kD) inne bakteryjne nietoksyczne bialka, takie jak hemaglutyniny
1 nichemaglutyniny. W przeciwienstwie do konwencjonalnych produktéw zawierajacych
kompleks toksyny botulinowej typu A, produkt XEOMIN zawiera czysta neurotoksyne
(150 kD) wolna od biatek kompleksujacych i ma zatem niska zawarto$¢ obcego biatka.
Zawartos¢ obcego biatka jest brana pod uwage jako jeden z drugorzednych czynnikow
niepowodzenia terapii.

Jak wiele innych biatek tej wielkosci, neurototoksyna botulinowa typu A podlega wstecznemu
transportowi aksonalnemu po wstrzyknigeiu domig$niowym. Wsteczne przezsynaptyczne
przedostawanie si¢ aktywnej neurotoksyny botulinowej typu A do centralnego uktadu
nerwowego nie zostato jednak zaobserwowane.

Zwiazana z receptorem neurotoksyna botulinowa typu A podlega endocytozie do zakonczenia
nerwowego, gdzie osiaga biatko docelowe (SNAP 25) i ewentualnie ulega rozktadowi
wewnatrzkomorkowemu. Wolno krazace we krwi czasteczki neurotoksyny botulinowej typu
A, ktore nie zwiazaly si¢ z receptorami przedsynaptycznych cholinergicznych zakonczen
nerwowych, podlegaja fagocytozie lub pinocytozie i zostaja roztozone jak inne niezwigzane
biatka krazace we krwi.

Dystrybucja substancji czynnej u pacjenta:
Badania farmakokinetyki produktu XEOMIN u ludzi nie zostaty przeprowadzone
z wymienionych powyzej powodow.

Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wskazuja, ze w oparciu o konwencjonalne badania farmakologii
bezpieczenstwa sercowo-naczyniowego, produkt nie wiaze si¢ z zadnym szczegdlnym
niebezpieczenstwem dla ludzi.

Obserwacje uzyskane w badaniach toksycznos$ci po podaniu wielu dawek produktu XEOMIN,
byty gléwnie zwiazane z jego farmakodynamicznym dziataniem .

Nie obserwowano zadnych cech miejscowego braku tolerancji. Przeprowadzone na krolikach
badania toksycznos$ci reprodukcyjnej produktu XEOMIN nie wykazaly zadnych dziatan
niepozadanych w zakresie ptodnosci samcow ani samic, ani bezposredniego wptywu na rozwdj
zarodka 1 ptodu. Natomiast w badaniach dotyczacych toksycznosci u ptodu podawanie
produktu XEOMIN, w odstgpach tygodniowych do dwutygodniowych w dawkach
powodujacych objawy toksycznosci u samic, zwigkszato liczbe poronien u krolikéw. Nie
mozna z pewnoscia stwierdzi¢ wywolania dzialania teratogennego poprzez ciagla ekspozycje
uktadowa na samice podczas (nieznanej) wrazliwej fazy organogenezy.

Nie przeprowadzono badan dotyczacych mutagennosci, dziatania rakotworczego lub wptywu
na rozwdj w okresie przed- i pourodzeniowym z produktem XEOMIN.
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6.1

6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

DANE FARMACEUTYCZNE
Wykaz substancji pomocniczych

Albumina ludzka
Sacharoza

Niezgodno$ci farmaceutyczne

Produktu leczniczego nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi poza podanymi w
punkcie 6.6.

OKkres waznoS$ci

Nieotwarta fiolka:
4 lata

Roztwor po rekonstytucyi:

Wykazano stabilno$¢ chemiczng i fizyczna roztworu przez 24 godziny w temperaturze od 2°C
do 8°C.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia produkt leczniczy nalezy zuzy¢ natychmiast. Jesli nie
zostanie zuzyty natychmiast, za czas i warunki przechowywania przed ponownym uzyciem
odpowiada uzytkownik a czas ten nie powinien by¢ dtuzszy niz 24 godziny w temperaturze 2°C
do 8°C pod warunkiem, ze rekonstytucja odbyla si¢ w kontrolowanych warunkach
aseptycznych.

Specjalne $rodki ostroznos$ci podczas przechowywania

Nieotwarta fiolka:
Nie przechowywac w temperaturze powyzej 25°C.

W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania produktu leczniczego po rekonstytucji,
patrz punkt 6.3.

Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

100 jednostek LDs, neurotoksyny Clostridium botulinum typu A w fiolce (szkto typu 1) z
korkiem gumowym (guma bromobutylowa) i zabezpieczonej wieczkiem (aluminiowym).

Wielkosci opakowan po 1, 2, 3 ,4 lub 6 fiolek.
Nie wszystkie rodzaje opakowan moga znajdowac si¢ w obrocie.

Specjalne $rodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Roztwor produktu XEOMIN sporzadza si¢ przed podaniem za pomoca 0,9% (9 mg/ml)
roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan. Sporzadzenie i rozcienczanie roztworu nalezy
przeprowadza¢ zgodnie z zasadami dobrej praktyki lekarskiej, w szczego6lnosci odno$nie
aseptyki.

Zaleca si¢ sporzadzanie roztworu i przygotowanie strzykawki nad recznikiem papierowym
powleczonym foliag na wypadek rozlania roztworu. Do strzykawki nabra¢ odpowiednig ilos¢
rozpuszczalnika (patrz tabela rozcienczania). Odslonigta cz¢s¢ gumowego korka fiolki oczyscic
70% roztworem alkoholu przed wkluciem iglty. Rozpuszczalnik powoli wstrzykna¢ do fiolki.

15



Zniszczy¢ fiolke, jezeli nie nastapi wciagnigcie rozcienczalnika do fiolki pod wptywem prozni.
Rozpuszczony produkt XEOMIN jest klarownym, bezbarwnym roztworem bez czastek statych.

Nie stosowac produktu XEOMIN, jesli przygotowany roztwor (sporzadzony jak wyzej) ma
metny wyglad lub zawiera ktaczki lub osad.

Mozliwe rozcienczenia znajduja si¢ w ponizszej tabeli:

Dodany rozpuszczalnik Otrzymana dawka w jednostkach na
(chlorku sodu 9 mg/ml (0,9% ) 0,1 ml
roztwor do wstrzykiwan)

0,5 ml 20,0 j.
1,0 ml 10,0 j.
2,0 ml 50 ]
4,0 ml 2,5 ]
8,0 ml 1,25 j.

Roztwor do wstrzykiwan przechowywany dluzej niz 24 godziny oraz nie zuzyty roztwor do
wstrzykiwan powinny zosta¢ wyrzucone.

PROCEDURY BEZPIECZNEGO USUWANIA FIOLEK, STRZYKAWEK ORAZ
ZUZYTYCH MATERIALOW

W celu bezpiecznego usunigeia lek w nieuzytych fiolkach nalezy rozpusci¢ w niewielkiej
ilosci wody, a nastgpnie poddac¢ sterylizacji w autoklawie. Zuzyte fiolki, strzykawki i rozlany
lek itp. powinny zosta¢ wysterylizowane w autoklawie, a wszelkie pozostatosci produktu
XEOMIN powinny zosta¢ poddane inaktywacji przy uzyciu rozcienczonego wodorotlenku
sodu (0,1 N NaOH) lub rozcienczonego roztworu sodu podchlorynu (0,5% lub 1% NaOCl).

Po inaktywacji wykorzystane fiolki, strzykawki oraz materiaty nie powinny by¢ oprozniane,
lecz musza zosta¢ wlozone do odpowiednich pojemnikow i wyrzucone zgodnie z lokalnymi
przepisami.

ZALECENIA DOTYCZACE PROCEDUR NA WYPADEK NIEPRZEWIDZIANYCH
INCYDENTOW PODCZAS PODAWANIA TOKSYNY BOTULINOWEJ

e Jakikolwiek wyciek produktu musi zosta¢ natychmiast usunigty: w przypadku proszku, za
pomoca chlonnego materiatu, nasaczonego roztworem wodorotlenku sodu lub sodu
podchlorynu (Srodek wybielajacy) lub w przypadku produktu po rekonstytucji, za pomoca
suchego materiatu absorbujacego.

e Zabrudzona powierzchnig nalezy przemy¢ za pomoca chlonnego materiatu, nasaczonego
roztworem wodorotlenku sodu badz sodu podchlorynu (Srodek wybielajacy) a nastgpnie
osuszy¢.

e Jesli fiolka jest rozbita nalezy postgpowac wedtug powyzszych instrukcji. Ostroznie
zebra¢ kawatki rozbitego szkta oraz wytrze¢ resztki produktu unikajac skaleczen.

e Jesli nastapi kontakt produktu ze skoéra, nalezy przemy¢ to miejsce roztworem
wodorotlenku sodu badz sodu podchlorynu (srodek wybielajacy) a nastepnie duza iloscia
wody.

e W razie dostania si¢ produktu do oczu, nalezy doktadnie przemy¢ oczy w duzej ilosci
wody lub roztworem do przemywania oczu.

e Jesli produkt dostanie sig do rany, skaleczenia lub peknigcia na skorze, nalezy doktadnie
przemy¢ to miejsce w duzej ilo§ci wody a nastepnie podjaé stosowne kroki medyczne w
zaleznosci od wstrzyknigtej dawki.

Nalezy $cisle przestrzegac instrukcji dotyczacych przygotowywania i usuwania produktu.
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10.

PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Merz Pharmaceuticals GmbH
Eckenheimer Landstrasse 100
60318 Frankfurt/Main
Niemcy

P.O.Box 11 1353
60048 Frankfurt/Main
Niemcy

Tel.: +49-69/1503-1
Fax: +49-69/1503-200

NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

14529

DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

26.03.2008.
DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
sierpien 2012
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