Edukacni materialy

Xiapex
Kolagenaza clostridium histolyticum

SKOLICI BROZURA K INJEKCI



SKOLICi BROZURA K INJEKCI
DUPUYTRENOVA KONTRAKTURA

NASLEDUJICi SKOLICi BROZURA JE NAVRZENA TAK, ABY ZAJISTILA VHODNOU
LECBU PACIENTU S DUPUYTRENOVOU KONTRAKTUROU POMOCI PRIPRAVKU XIAPEX

Pred predepsanim a podanim pfipravku prostudujte Souhrn Gdajl o pripravku.
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Dupuytrenova kontraktura a anatomie ruky

Dupuytrenova kontraktura je pomalu progredujici onemocnéni pojivové tkané postihujici
palmarni fascie ruky. MUze vést ke flekénim kontrakturdm prstd a nasledné k vyznamnému
funkénimu poskozeni a omezeni.

V pocatecnim prolifera¢nim stadiu onemocnéni se fibroblasty méni v myofibroblasty, coz je
doprovazeno depozici kolagenu a tvorbou uzl(l. V nasledném involu¢nim stadiu se
myofibroblasty seradi podél linii tahu. Uzly se ztlustuji, vytvareji se pruhy a zacinaji vznikat
kontraktury. V kone¢ném rezidudlnim stadiu dojde k vymizeni myofibroblast(, které na svém
misté zanechdvaji tlusté kolagenni pruhy a progresivni kontraktury.

Dupuytrenovou kontrakturou jsou nejcastéji postizeny metakarpofalangealni (MP) a
proximalni interfalangealni (PIP) klouby, pficemzZ kontraktura se nej¢astéji objevuje na
Ctvrtém a patém prstu. Postizeni prvniho a druhého prstu neni vyjimecné, byva ale mirnéjsi.
Nemoc je Casto bilateralni a maze postihnout vice prstu.

Prehled anatomie ruky 123

Centrem pUsobeni Dupuytrenovy kontraktury je komplex palmarnich fascii. Sklada se z péti
anatomickych komponent: radidlni (thenarova) aponeurdza (RA), ulnarni (hypothenarova)
aponeurdza (UA), palmdrni (centrdlni) aponeurdza (PA), palmodigitaini fascie a digitaIni
fascie (obrazek 1).



Obrazek 1. Komplex palmérnich fascii
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Palmarni aponeurdza se sklada ze tfi typu vlaken: longitudinalnich vlaken, transverzalnich
vldken a vertikalnich neboli superficialnich vladken.

Vertikdlni vlakna probihaji obloukovité ke kdzi a u hlavicek metakarp( vytvareji distalni
palmarni ryhu. KoZzni vtazeniny, které ¢asto pozorujeme u Dupuytrenovy kontraktury,
vznikaji diky pevnému zakotveni téchto vertikalnich vldaken do kiZe. Longitudinalni vlidkna
vytvareji struktury nazyvané snopce - fascikuly (vyraz ,snopce”, v anglosaské literature
,bands”, se pouZiva pro normalni fascii, patologicky ztlustélé snopce se oznacuji jako
»pruhy”, neboli ,cords”). V ¢estiné vSak tato terminologie neni zcela jednotna a vyraz
»pruhy” se pouziva i pro normalni fascii.

Palmarni fascie

Longitudindlni vidkna se véjifovité rozbihaji a v Urovni hlavicek metakarpt se rozdéluji do
Ctyr pretendindznich snopcu (fasciculi praetendinosi), které vedou na druhy, tieti, tvrty a
paty prst. Dalsi kratsi pretendindzni snopec se upina na prvni prst, tento snopec je ale slaby a
neni vzdy pfitomen.

Pretendindzni longitudindlni vlidkna konci u hlavicek metakarpt (v palmodigitalni fascii) a
rozdéluji se do tfi vrstev (obrdzek 2). Hluboka vrstva prechazi dorzalné a témér vertikalné.
Povrchova vrstva se upina do klize v misté palmarni digitdIni ryhy (ryha na bazi prstu na
palmarni strané ruky).

Digitalni fascie
Stredni vrstva pretendindznich longitudindlnich vldken se rozdéluje do dvou snopcl
prechazejicich na kazdou stranu flexorovych Slach. Ty pokracuji distdlné a dorzalné pod



ligamentum metacarpale transversum superficiale, neboli star§im ndzvem ligamentum
natatorium (obrazek 1). VIdkna rotuji o 90 stupni(i a distalné od ligamentum natatorium
(natatory ligament, NL) se vnotuji a pokracuji jako laterdlni digitdlni listy.

Obrézek 2. Longitudindlni vlékna ve fascii
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Tyto listy se nachazeji lateralné od nervové-cévniho svazku. Z laterdlnich digitdlnich listd
vybihaji vlakna na kazdou stranu nervové-cévniho svazku, na palmarni stranu (Graysonovo
ligamentum) a na dorzalni stranu (Clelandovo ligamentum). Je dlleZité si uvédomit, Ze
nervové-cévni svazek lezi hluboko pod palmarni fascii, ale smérem k prstlim se dostdva vice
povrchové.

Flexory prstu

Zakladnimi flexory prstl jsou musculus flexor digitorum profundus (FDP) a musculus flexor
digitorum superficialis (FDS) a jejich Slachy (obrazek 3). V urovni MP kloubu vstupuje Slacha
FDS do flexorové pochvy spolu se Slachou FDP. V okamZiku vstupu do pochvy se zacina
Slacha FDS zplostovat. V proximalni tfetiné proximalni falangy se rozdéluje, obchazi slachu
FDP a pokracuje dorzdlné ke svému Uponu na palmarni strané baze stredni falangy.

Od urovné PIP kloubu probiha slacha FDP palmarné od slachy FDS a pokracuje distalné po
uroven distalniho interfalangealniho kloubu (DIP). Tam se tvofi Siroky Upon na bazi
proximalni palmarni tretiny distalni falangy.

Obrézek 3. Flexorovy a extenzorovy aparét
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Flexorova pochva se sklada z poutek (v anglosaské literature ,pulley”), které zabezpecuji
uloZeni flexorovych slach blizko stfedu otaceni, coz umoznuje |épe ovladat flexi prsta.

Patoanatomie Dupuytrenovy kontraktury >3

U Dupuytrenovy kontraktury se normalni svazky méni v ztlustélé pruhy, které se zkracuji a
vedou ke kontrakturdm v MP, PIP a nékdy i v DIP kloubech. Kromé tvorby kontraktur mohou
nékteré pruhy dislokovat nervové-cévni svazky, ¢imz vznika riziko poskozeni téchto struktur
pfi operativnich zakrocich a pfi perkutanni fasciotomii jehlou.

Kontrakce povrchové vrstvy pretendindzniho pruhu, jenz se upina do klize, vede ve dlani
mezi distalni palmarni ryhou a palmo-digitalni ryhou ke vzniku koZnich vtazenin.

 Obrézek 4. Dupuytrenovy pruhy
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Ackoliv je pozorovana variabilita, rozliSuje se

nékolik hlavnich druhl pruhl: pretendindzni pruh, natatorni pruh, spirdlni pruh, centralni
pruh alaterdlni pruh (Obrazky 4 a 5).

Pretendinozni pruh, ktery nalézdme u Dupuytrenovy kontraktury nejc¢astéji, vznika
z pretendindzniho svazku. Typicky zplsobuje MP kontraktury.

Natatorni pruh vznika z ligamentum metacarpale transversum superficiale, neboli starSim
nazvem ligamentum natatorium, a mUZe vytvaret kontraktury 2., 3. a 4. meziprstniho
prostoru, coZz omezuje abdukci.



se mUZe vyvinout z pretendindzniho svazku, lateralniho digitdlniho listu a
Graysonova ligamenta. Vede ke kontrakturam MP a PIP kloub(l obvykle na patém, ale také
na jinych prstech. Ve dlani je oproti nervové-cévnimu svazku uloZen vice
povrchové. Na prstu se v pocatecnich stadiich Dupuytrenovy kontraktury spirdlovité obtaci
kolem nervové-cévniho svazku, jak se ale fascie ztlustuje a kontrahuje, pruh se vyrovnava. To
vede k dislokaci svazku z plvodni pozice smérem ke stiedni ¢are prstu (pfiCemz svazek se v
této chvili obtaci kolem pruhu). Cim vyrazné;si je kontraktura tim vice jsou
nervoveé-cévni struktury dislokovany povrchové a ke stfedni ¢afe, coz zvysuje riziko, Ze dojde
k jejich poskozeni pfi chirurgickém zakroku nebo perkutanni fasciotomii jehlou.

nema obycejné zadny fascialni prekurzor a je obvykle pouze prodlouzenim
pretendindzniho pruhu na prsty. Objevuje se ve stfedni ¢afe a upina se do pochvy
flexorovych slach pobliz PIP kloubu. Obvykle nezplsobuje dislokaci nervové-cévniho svazku.

vznikaji z laterdiniho digitalniho listu a upinaji se do kize nebo pochvy
flexorovych Slach pobliz Graysonova ligamenta. Tyto pruhy vedou ke kontrakturam PIP
kloubll a nékdy ke kontrakturdm DIP kloubd. Kvali svému objemu mohou lateralni pruhy
dislokovat nervové-cévni svazek smérem ke stfedni ¢are.

RovnéZ se mohou objevit jiné druhy pruh.

neboli vznika na patém prstu
od svalu musculus abductor digiti minimi. Probiha povrchové od nervové-cévniho svazku, ale
prilezitostné ho muizZe zachytit a dislokovat.

Zfidka se mohou manifestovat které nejsou dobte definované, a
predpoklada se, Ze vznikaji z retrovaskularnich snopcl nachazejicich se hluboko pod
nervové-cévnim svazkem. NezpUsobuji kontraktury PIP kloub.

se mohou vytvofit na prvnim prstu z distalniho komisurdlniho ligamenta
(radidlni prodlouZeni natatorniho ligamenta) a z proximalnich komisurdlnich ligament
(radidlni prodlouZeni transverzalniho ligamenta palmarni aponeurdzy). Oba tyto pruhy
zpUsobuji kontrakturu prvniho meziprstniho prostoru. na prvnim prstu
neni bézny, ale pokud vznikne, zpUsobuje flekéni deformitu MP kloubu prvniho prstu.

Rozdily mezi normalni a abnormalni anatomii prstu jsou zobrazeny nize (obrdzek 5). Tyto
nacrty ukazuji patologické zmény, které se objevuji pfi rozvoji Dupuytrenovy kontraktury na

prstu.

VSechny ndcrty z této Cdsti byly pfekresleny podle referenci 1-4.
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XIAPEX

XIAPEX (kolagendza clostridium histolyticum) byl vyvinut jako cilena terapie pro lé¢bu
pacientl s Dupuytrenovou kontrakturou, ktera se projevuje hmatatelnym pruhem. XIAPEX
obsahuje dvé rlizné kolagenazy izolované a purifikované z bakterie Clostridium histolyticum.
Farmakologickym ucinkem je selektivni lyza kolagenu v misté injekce (tedy v misté
Dupuytrenova pruhu). Jeho terapeutickd aktivita je tedy lokalizovand, a proto na ucinek
nevyzZaduje systémovou expozici. Dvé kolagenazy se vzdjemné dopliuji, Stépi fetézce
kolagenu a rozvolnuji patologické kolagenové pruhy, které kontrakturu zpasobuji. AUX-I
(kolagendza I. tridy) Stépi terminalni casti fetézce kolagenu a AUX-II (kolagendza Il. tridy)
Stépi vnitfni segment tohoto retézce (obrdzek 6). Dupuytrenovy pruhy sestavaji pfevainé

z kolagenu typu | a lll, coz jsou substraty jak pro AUX-I, tak i AUX-II. Protoze jiné mékké tkané
ruky, véetné vazli a Slach, jsou taktéz citlivé k pasobeni téchto kolagenaz, je dllezité, aby
odpovédny lékar pochopil mechanizmus ucinku a vhodny zplisob aplikace pripravku XIAPEX .
Je dulezZité zminit, Ze podpUlrné struktury nervd, arterii a vén obsahuji hlavné kolagen typu
IV, ktery je k plsobeni pripravku XIAPEX rezistentni.

Obrazek 6. XIAPEX® - mechanizmus Géinku
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Tato broZura obsahuje informace nezbytné pro:



e pfipravu roztoku na injekci,

e injekci pripravku XIAPEX do pruhu leZiciho nad postizenym MP nebo PIP kloubem,
e provedeni extenze prstu za U¢elem preruseni pruhu,

e poskytnuti vhodné péce pacientim |écenym pripravkem XIAPEX.

XIAPEX smi podavat pouze lékaf vhodné pouceny o spravné aplikaci pfipravku a zkuseny
v diagnostice a lIécbé Dupuytrenovy kontraktury.

Informace pro pacienta pred aplikaci
Ptred aplikaci pripravku XIAPEX je dUleZité ujistit se, Ze pacient jasné chape nasledujici
informace.

Lécba pripravkem XIAPEX sestava z injekce a 24 — 72 hodin poté nasledné extenze prstu za
ucelem preruseni patologického pruhu. V nékterych pfipadech je mozné dosahnout
uspokojivého vysledku jiz po jedné injekci. V jinych pfipadech je potfeba dalsi aplikace do
pruhu. Do stejného pruhu, pokud nedoslo k jeho rupture, se sméji aplikovat maximalné 3
injekce ve 4 tydennich intervalech.

Je dUleZité poznamenat, Ze navzdory Uspésnému rozvolnéni Ié¢eného pruhu miize dojit
k rekurenci kontraktury.

Je treba dbat zvlastni opatrnosti pri pouZziti pripravku XIAPEX u pacientll s poruchou srazeni
krve nebo pacientl uZivajicich antikoagulaéni [éCbu. Pouziti pfipravku XIAPEX se
nedoporucuje u pacient(, ktefi uzili antikoagulancia (s vyjimkou acetylsalicylové kyseliny v
denni davce do 150 mg) béhem predchazejicich 7 dni pred planovanou aplikaci injekce.

Je tfeba dbat zvlastni opatrnosti pti podavani pripravku XIAPEX pacientim se soucasnou
Ié¢bou fluorochinolonovymi antibiotiky (ciprofloxacin, norfloxacin, ofloxacin, gatifloxacin,
gemifloxacin, levofloxacin a moxifloxacin) kvali moZznému zvyseni rizika ruptury Slachy
spojovanou se sou¢asnym uzivanim fluorochinolon.

Lécba pripravkem XIAPEX se nedoporucuje u pacientl, ktefi uzili tetracyklinova antibiotika

pozdéji nez 14 dni pred planovanou injekci.

Pacientky by mély byt upozornény, Ze pouziti pfipravku XIAPEX se nedoporucuje v
téhotenstvi, a Ze by méla byt Ié¢ba odloZzena na obdobi po téhotenstvi.

XIAPEX je kontraindikovan u pacientl s hypersenzitivitou na kolagenazu nebo jakoukoliv
jinou slozku pfipravku.




Po injekci a/nebo extenzi prstu se mohou objevit lokalni nezadouci reakce. Nejcastéjsimi
reakcemi je lokdlni otok, tvorba modfin a bolest kolem oblasti vpichu na oSetfené ruce.
Vétsina téchto reakci ustoupi do dvou tydnu po injekci. Vznik téchto lokalnich reakci je
ocCekadvany a nemusi nutné znamenat nelspésny zakrok nebo trvalé poskozeni ruky.

Mohou se rovnéz, ac zfidka, objevit vazné vedlejsi ucinky jako poSkozeni Slachy, ruptura
Slachy anebo poskozeni vazu.

Po injekci pripravku XIAPEX se mUZe objevit vaZina alergicka reakce, proto by mél byt pacient
pred opusténim zdravotnického zafizeni pozorovan po dobu 30 minut v zajmu sledovani
jakychkoliv zndmek a symptomu vazné alergické reakce, tj. rozsahlejsi zéervenani nebo
vyrazka, otok, zuzeni hrdla anebo ztizené dychani. Pacienti by méli byt pouceni, aby pfFi
vyskytu jakychkoliv podobnych znamek a symptomu okamzité kontaktovali Iékare.

Rovnéz existuje teoretické riziko zkfizené reaktivity s endogennimi metaloproteindzami
lidské matrix (MMPs) (véetné rozvoje muskuloskeletalniho syndromu a rozvoje nebo
exacerbace autoimunitnich onemocnéni). Doposud viak nebyly pozorovany zadné klinické
dlkazy. Vice informaci o bezpecnosti najdete v posledni ¢asti brozury.

Je nutné informovat pacienta o moznosti hld$eni nezddoucich Ucinka:

Pokud se u Vds vyskytne kterykoli z neZadoucich ucinkd, sdélte to svému lékari nebo lékarnikovi.
Stejné postupujte i v pripadé jakychkoli neZadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v pribalové
informaci. NeZddouci ucinky muZete hldsit také pfimo prostifednictvim ndrodniho systému hldseni
neZddoucich ucinkd. Podrobnosti o hldseni najdete na: http://www.olecich.cz/hlaseni-pro-
sukl/nahlasit-nezadouci-ucinek

Adresa pro zasildni je Stdtni ustav pro kontrolu Ié¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobdrova 48, Praha
10, 100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.

Xiapex je biologicky lé¢ivy pripravek, na hldseni je tfeba doplnit i pfesny obchodni ndzev a Cislo sarZe.
Nahldsenim neZddoucich ucink muZete prispét k ziskdni vice informaci o bezpecnosti tohoto
pfipravku.

Tato informace mze byt také hlaSena spolecnosti Swedish Orphan Biovitrum Drug
Information Center: DrugSafety@sobi.com.

Priprava pred aplikaci

Urcena davka v jedné injekci predstavuje 0,58 mg pripravku XIAPEX.

Béhem jedné injekéni procedury mohou byt |éceny 2 pruhy nebo 2 postizené klouby jedné
ruky. Injekce mlze byt aplikovana do 2 hmatatelnych pruht postihujicich 2 klouby nebo 1
hmatatelného pruhu postihujiciho 2 klouby stejného prstu na 2 mistech.

Pokud se béhem lécebné procedury aplikuji 2 injekce do stejné ruky, zacina se u prstu na
strané ulny a pokracuje se radidlnim smérem (napf. od 5. prstu k ukazovacku). U kazdého



prstu se zacind s postizenym proximalnim kloubem a pokracuje se distalnim smérem (napft.
od MP k PIP).

Injekce obsahuje 0,58 mg ddvku. Pokud se onemocnéni vyvinulo v mnohonasobné
kontraktury, dal$i pruhy mohou byt Ié¢eny pfi dalsi procedute pfiblizné po 4 tydnech.

XIAPEX musi byt pred pouzitim rekonstituovan pri zachovani zasad asepse. Pfed rekonstituci
zkontrolujte exspiraci a ujistéte se, Ze je baleni v dobé pouzitelnosti. Je dllezZité si uvédomit,
Ze XIAPEX musi byt rekonstituovan s pouzitim rzného mnozstvi sterilniho rozpoustédla v
zavislosti na tom, zdali se bude poddavat do pruhu kontrahujiciho MP nebo PIP kloub.

Jednu lahvicku pripravku XIAPEX a sterilniho rozpoustédla pro rekonstituci Ize pouzit pouze
pro 1 injekci. Pokud jsou lé¢eny pruhy 2 postizenych kloubU na stejné ruce pfi jedné lé¢ebné
procedure, musi byt pouzity pro kazdou rekonstituci a injekci jiné lahvicky a injekéni
strikacky.

Pred rekonstituci pripravku XIAPEX se ujistéte, Ze v mistnosti, kde probéhne aplikace, je/jsou
k dispozici:

1. dvé strikacky se zatavenou jehlou délky 12,7 mm, velikosti 26 nebo 27 gauge a se stupnici
po 0,01 ml dilcich — jedna stfikacka je potfebna na rekonstituci a druhd na samotnou injekci
pfipravku

2. pohotovostni medikace pro |é€bu pripadnych alergickych reakci (injekéni souprava
adrenalinu (1:1000 pro s.c. injekci) a antihistaminika)

3. obvaz pro kryti prstu pacienta po injekci

4. vytisk této vyukové brozury, kterd obsahuje pokyny k ptipravé, injekci a provedeni

XIAPEX je doddvan ve sklenénych lahvickach na jedno pouziti, které obsahuji 0,9 mg
sterilniho lyofilizovaného prasku na rekonstituci (obrazek 7). Kazda lahvicka pripravku
XIAPEX musi byt rekonstituovana pomoci sterilniho rozpoustédla, které je soucasti baleni.
Rozpoustédlo obsahuje 2 mmol chloridu vapenatého v 0,9 % roztoku chloridu sodného (0,03
% chloridu vapenatého v 0,9% roztoku chloridu sodného USP).

Baleni obsahujici XIAPEX a rozpoustédlo uchovavejte v lednici pfi teplotach od 2 °C do 8 °C.
Pred rekonstituci vyjméte lahvicky z lednice a nechte je odstat pri pokojové teploté (25 °C)
alespon 15 minut, ne vsak déle nez 60 minut.

Poté pokracujte rekonstituci tak, jak je popsana na dalsi strané (obrazek 8).

Rekonstituovany roztok pripravku XIAPEX musi byt prihledny a Cisty. Pred injekci roztok
prohlédnéte a vSimejte si, jestli neobsahuje nerozpusténé castecky a nejevi zmény barvy.
Pokud je roztok zakaleny, NEPOUZ{VEJTE HO.

Rekonstituovany XIAPEX muzZete pred upotiebenim uchovavat pfi pokojové teploté (25 °C)
po dobu maximalné 1 hodiny anebo v lednici pfi teploté od 2 °C do 8 °C po dobu az 8 hodin.
Po uskladnéni v lednici musite roztok pred pouZzitim nechat odstat pfi pokojové teploté po
dobu asi 15 minut.




Obrazek 7. Lahvicky
diluentu a pripravku XIAPEX"

Postup pfi rekonstrukci

VSechny kroky rekonstituce pfipravku XIAPEX provadéjte podle zdsad asepse, s pouZzitim
sterilniho alkoholu a v souladu s aktudlnim mistnim standardem péce.
Pred rekonstituci pfipravku XIAPEX zkontrolujte datum pouzitelnosti pfipravku.

Obrézek B. Postup pil rkonsttiue pripravin XIAPEX

Inavy zionrehf pruh, 4o Mersha na byt prrvean vpich
umuﬂmﬁoﬂrﬁ_muwmpwﬁ L

039 m
pro MP Haub

031 ml
pro PIP klows

Pruh keniohujici
mafalorpofolongs alni
Eloub | P}

Do sfiko doy nohdhnée
039 ml diventu

Dilsent pomok vefikndie do batwidey s piprovoen KIAPEC:
Zlodne it natysh e

L

Smés femnd promic kroudteimi hl
ubfprurpuﬂwmll:m prigek Aplhiu pﬂ m'i_nhﬂr'ﬁ
I LAMY ICKL 5 ROZTOREM REPREVEACELITE Al MEPROTEERAVEITE
Pruh kontrahulci MP 025m 2
kb pro M doub 020 m
D sfikndcy nofhnéte pro PIF klous
0,25 nl ok

Rtk apliuje podk posupu wedendhoy i brodufe

Lécba pruht postihujicich MP klouby

Pruh konirabuici
prmlni nkfalon.
patini kloub (AR
Do sFikncky naldhnéie
037 mi dikssmiu

Pruh lonirahujici AP
Kavk

Do sfilncky natahndis
0, 20 ml rozhol




Je dulezité si uvédomit, Ze objem pro rekonstituci a aplikaci se lisi v zavislosti na tom, ktery
kloub je kontrahovan pruhem, jenz ma byt |écen.

U pruh( postihujicich MP klouby se musi davka rekonstituovat 0,39 ml rozpoustédla. Objem
injekce pruhu kontrahujiciho MP kloub je 0,25 ml.

Injekéni procedura pripravku XIAPEX
1. KROK VYBER A PRIPRAVA MIiSTA VPICHU

Optimalnim mistem vpichu je bod, v némz je pruh nejdal od flexorové Slachy nachdzejici se
pod nim. To je obvykle bod na pruhu, jakoby ,tétivé”, nejvzdalenéjsi od vrstev pod nim,
jakoby ,,rukovéti luku. V misté vpichu nesmi pruh tésné naléhat na klzi (obrazek 9), coz
ulehdi spravnou aplikaci a snizi riziko natrzeni klzZe pti provadéni extenze prstu.

Znovu zkontrolujte pruh, ktery ma byt oSetren, a ujistéte se, Ze je oblast vhodné oznacena.
PFi vybéru mista vpichu zvazte pravdépodobnou pozici jinych necilovych struktur ruky,
abyste minimalizovali riziko expozice Slach a vazu pripravkem XIAPEX. Doporucena mista
vpichu pro |éCbu pruhl kontrahujicich MP klouby jsou vyobrazena na obrazku 10.

V ptipadech, kdy je na stejném prstu postizen MP i PIP kloub, by mél byt nejprve I1é¢en pruh
kontrahujici MP kloub, nebot Gspésné rozvolnéni MP pruhu muZe na |é¢eném prstu povolit i
PIP kontrakturu.

Tésné pred podanim pripravku XIAPEX osetfete klzi v misté aplikace antiseptickym
pfipravkem a nechte ji oschnout.

Podéni lokdlniho anestetika pred injekci pFipravku XIAPEX se NEDOPORUCUIJE, nebot miize
ovlivnit schopnost rozpoznani parestézie v pripadé zavedeni jehly do nervu.
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Rekonstituce pFipravku XIAPEX"
s lahvitkou na jedno pouiziti

Mnozstvi Objem, ve kterém
Léeny sterilniho bude poddno
y diluentu 0,58 mg
kloub potrebného pripravku
pro rekonstituci XIAPEX"
MP kloub 0,39 ml 0,25 ml

2. KROK VEDENI VPICHU
Do druhé stfikacky natdhnéte 0,25 ml rekonstituovaného roztoku ptripravku XIAPEX.

Spicku jehly vpichnéte do daného pruhu a dbejte na to, aby jehla v pruhu zéistala (obrazek
11). Vhodné umisténi jehly Ize poznat podle zvySené rezistence pruhu a zrnité konzistence.
Vyvarujte se propichnuti pruhu Spickou jehly, abyste minimalizovali moZnost injekce
pfipravku XIAPEX do okolnich tkani. Vpich nesmi byt hlubsi nez 2-3 mm. Pokud jehla projde
skrz pruh, nemusite vZdy ucitit zménu konzistence, a proto miZe byt hloubka vpichu cennym
voditkem.

Pokud vpich zpUsobi parestézii nebo je podezieni, Ze se jehla nachazi ve slase, jehlu
povytahnéte a znovu zasurte do pruhu. Pokud si nejste jisty(a) spravnym umisténim jehly,
pozadejte pacienta, aby pomalu a opatrné o nékolik stupnd flektoval a extendoval
oSetfovany prst v DIP a PIP kloubech. Pokud pfi tom zpozorujete pohyb jehly, je
pravdépodobné, Ze se nachazi ve slase, a je potfeba ji povytahnout a znovu zasunout do
jiného mista.

Obrazek 11. Umisténi injekce
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3. KROK APLIKACE PRIPRAVKU XIAPEX



Ujistéte se, Ze se jehla nachazi v pruhu. Poté zatlacte na pist stfikacky a dbejte na to, aby
Spicka jehly neprosla danym pruhem. Do prvniho mista injikujte jednu tfetinu celkové davky.
Pokud se jehla nachdzi ve spravném misté, v pribéhu aplikace ucitite jemnou rezistenci.

Povytahnéte jehlu smérem od pruhu, zatimco jeji Spi¢ku udrZujete pod klzi, a pfemistéte ji
lehce distdlné (priblizné 2-3 mm). Pokud jste si jisty(a), Ze se Spicka jehly nachazi v pruhu,
injikujte do mista dalsi tfetinu davky (obrdazek 12).

Znovu povytahnéte Spicku jehly smérem od pruhu (jeji Spicku udrzujete pod klzi) a
premistéte ji proximalné od prvniho mista aplikace (pfiblizné 2-3 mm). Ujistéte se, Ze se
Spicka jehly nachazi v pruhu a injikujte posledni tretinu davky (obrazek 12).

V pfipadé, Ze se u pacienta vyskytuje komisuralni pruh tvaru Y, ktery je vytvoren kombinaci
centrdlniho a natatorniho pruhu, provedte vpich nad bifurkaci tohoto pruhu (obrdzek 13).

Nepouzity roztok pfipravku XIAPEX znehodnotte.
Neskladujte jej, nemichejte s jinym roztokem ani ho dale nepouzivejte.
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Lécba pruht postihujicich PIP klouby

Je dUlezité si uvédomit, Ze objem pro rekonstituci a aplikaci se liSi v zavislosti na tom, ktery
kloub je kontrahovan pruhem, jenz ma byt lécen.

U pruh( postihujicich PIP klouby se musi davka rekonstituovat 0,31 ml rozpoustédla. Objem
injekce pruhu kontrahujiciho PIP kloub je 0,20 ml.

Pri aplikaci pFipravku XIAPEX do pruht kontrahujicich PIP klouby je potifeba zvySené
pozornosti a opatrnosti, nebot klinické studie poukazuji na zvySené riziko ruptur Slach a
poskozeni vazli ve spojeni s Iécbou PIP kontraktur pfipravkem XIAPEX. To je dulezité
zejména u pruha kontrahujicich PIP kloub patého prstu.

1. KROK VYBER A PRIPRAVA MIiSTA VPICHU




Optimalnim mistem vpichu je bod, v némz je pruh nejdal od flexorové Slachy nachazejici se
pod nim. To je obvykle bod na pruhu, jakoby ,tétivé luku“, nejvzdalenéjsi od vrstev pod nim,
jakoby ,,rukoveéti luku®. V misté vpichu nesmi pruh tésné naléhat na k(zi (obrazek 14), coz
ulehdi spravnou aplikaci a sniZi riziko natrZzeni kize pti provadéni extenze prstu.

Znovu zkontrolujte pruh, ktery ma byt 1éCen, a ujistéte se, Ze je oblast vhodné oznacena. P¥i
vybéru mista vpichu zvazte pravdépodobnou pozici jinych necilovych struktur ruky, abyste
minimalizovali riziko expozice Slach a vazl pfipravkem XIAPEX. Doporucend mista vpichu pro
[éCbu pruhl kontrahujicich PIP klouby jsou vyobrazena na obrazku 15.

V pripadech, kdy je na stejném prstu postizen MP i PIP kloub, by mél byt nejprve [é€en pruh
kontrahujici MP kloub, nebot Uspésné rozvolnéni MP pruhu muiZe na lé¢eném prstu povolit i
PIP kontrakturu.

Tésné pred podanim pripravku XIAPEX oSetrete kUzi v misté aplikace antiseptickym
pripravkem a nechte ji oschnout.

Podani lokdlniho anestetika pred injekci pFipravku XIAPEX. se NEDOPORUCUIJE, nebot mze
ovlivnit schopnost rozpoznani parestézie v pfipadé zavedeni jehly do nervu.

Pti lé¢bé pruhu u PIP kloubu dbejte na to, aby se misto vpichu nachazelo tak blizko palmo-
digitalni ryze, jak je to jen mozné — ne ddl nez 4 mm distalné od této ryhy (obrazek 15). Pak
vyberte bod na ,tétivé“ v maximalni vzdalenosti od struktur pod pruhem. Toto je obzvlast
dilezité u pruht v blizkosti PIP kloubu na patém prstu v zajmu sniZeni rizika poSkozeni
Slachy nebo vazu.

Obrazek 14. Vybér mista vpichu - adherence

Obrazek 15. Vybér mista vpichu -
kontraktury PIP kloubd
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Rekonstituce pFipravku XIAPEX®
Objem Objem
LéZeny sterilniho pro podani davky
Y rozpoustédia 0,58 mg
kloub potiebného pFipravku
pro rekonstituci XIAPEX®
PIPkloub | 0,31 ml | 020ml

2. KROK VEDENI VPICHU JEHLOU

Do druhé sttikacky natdhnéte 0,20 ml rekonstituovaného roztoku.



Spicku jehly vpichnéte do daného pruhu a dbejte na to, aby jehla v pruhu zéistala (obrazek
16). Vhodné umisténi jehly Ize poznat podle zvySené rezistence pruhu a zrnité konzistence.
Vyvarujte se propichnuti pruhu Spickou jehly, abyste minimalizovali moZnost injekce
pfipravku XIAPEX do okolnich tkani. Vpich nesmi byt hlubsi nez 2-3 mm. Pokud jehla projde
skrz pruh, nemusite vZdy ucitit zménu konzistence, a proto maze byt hloubka vpichu cennym
voditkem.

Pokud vpich zpUsobi parestézii nebo je podezieni, Ze se jehla nachazi ve slase, jehlu
povytahnéte a znovu zasurite do pruhu. Pokud si nejste jisty (a) sprdvnym umisténim jehly,
pozadejte pacienta, aby pomalu a opatrné o nékolik stupni flektoval a extendoval
oSetfovany prst v DIP a PIP kloubech. Pokud pfi tom zpozorujete pohyb jehly, je
pravdépodobné, Ze se nachazi ve $lase, a je potreba ji povytdhnout a znovu zasunout do
jiného mista.
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3. KROK APLIKACE PRIPRAVKU XIAPEX

Ujistéte se, Ze se jehla nachazi v pruhu. Poté zatlacte na pist stfikacky a dbejte na to, aby
Spicka jehly neprosla danym pruhem. Do prvniho mista injikujte jednu tfetinu celkové davky.
Pokud se jehla nachazi ve spravném misté, v pribéhu aplikace ucitite jemnou rezistenci.

Povytahnéte jehlu smérem od pruhu, zatimco jeji Spi¢ku udrzujete pod kizi, a pfemistéte ji
lehce distdlné (pfiblizné 2 - 3 mm). Pokud jste si jisty (a), Ze se Spicka jehly nachazi v pruhu,
injikujte do mista dalsi tfetinu ddvky (obrazek 17).

Znovu povytahnéte Spicku jehly smérem od pruhu (jeji Spicku udrzujte pod k(zi), a
pfemistéte ji proximalné od prvniho mista aplikace (pfiblizné 2-3 mm). Ujistéte se, Ze se
Spicka jehly nachdazi v pruhu, injikujte posledni tfetinu davky (obrazek 17).

NepouZity roztok pfipravku XIAPEX znehodnotte.
Neskladujte jej, nemichejte s jinym roztokem ani ho dale nepouzivejte.




injekee pfipravku
XIAPEX" ve tfech
krocich - poédteéni,
distalni a proximalni
misto

kize

podkozni tuk
Dupuytreniv pruh

hluboky tuk

ilacha flexoru

metakarp

Tt 2
e T TNZ S e 3t AR

Nasledna péce a pozorovani pacienta

Po ukonceni aplikace pripravku XIAPEX obvazte s pouzitim tlustého kryti oSetfenou ruku
pacienta a instruujte ho, aby omezoval jeji pohyb a pouzivani. Pozadejte pacienta, aby se
zdrzel flexe a extenze prstd dané ruky, aby tak redukoval rozsireni pripravku XIAPEX z
osetfeného pruhu.

Rovnéz je potieba pacienta upozornit, aby se sdm nepokousel prerusit injikovany pruh a aby
ruku po dobu jednoho dne od procedury extenze prstu udrzoval co nejvice elevovanou.

Po zakroku musi byt pacient pozorovan kvuli potencidlnim nezadoucim ucinklm vcetné
anafylaxe nebo systémové precitlivélosti (viz symptomy zminéné dale). Pokud je pacient
stabilni a neprojevil Zadné znamky systémové precitlivélosti nebo jinych systémovych
nezadoucich ucinkl, mize po dobé observace (30 minut) opustit zdravotnické zafizeni.

Pacienta pozadejte, aby se znovu dostavil 24 — 72 hodin po injekci za ucelem provedeni
procedury extenze prstu.

Potencidlni symptomy precitlivélosti nebo bliZici se anafylaxe:
e opakované kychani

¢ generalizovany erytém, pruritus, nebo parestézie

¢ lokalizovany nebo generalizovany angioedém

e potize s dychanim

e pocit tihy na hrudniku nebo ziGizeného hrdla

e zavraté

¢ synkopa

Extenze prstu a naslednd ambulantni péce o pacienta

24 - 72 hodin po aplikaci injekce




U nékterych pacientl mGze po aplikaci pfipravku XIAPEX dojit ke spontanni rupture
oSetfeného pruhu a to jesté pred naslednou ndvstévou. Pokud se tak nestalo, je potfeba
provést extenzi prstu za uc¢elem ruptury pruhu.

Dle uvazeni lékafe mUze byt pouzZita lokalni anestezie. Sila, vyvijena v prlibéhu extenze prstu,
musi byt konstantni a nepferusovana, az do intenzity dosahujici prahu bolesti pacienta.
Vyhnéte se pfimému tlaku na misto vpichu, ponévadZz muize byt jesté citlivé (obrazky 18 a
19). Prsty udrzZujte v extenzi po dobu pfiblizné 10-20 sekund. U pacienttd s adhezi kGize k
oSetfenému pruhu mulze v priibéhu extenze prstu dojit kromé ruptury pruhu zaroven i k
natrzeni klize. Pokud se v ni objevi trhlinky, osetrete vzniklé rany standardnim postupem.

Pokud jsou IéCeny pruhy 2 postizenych kloubl jednoho prstu, provedte proceduru extenze
nejdrive u pruhu postihujictho MP kloub, poté u pruhu postihujiciho PIP kloub.

Pokud se nezdafi ruptura pruhu po prvni extenzi, miZete provést druhou a treti extenzi v 5-
10 minutovych intervalech dle potreby. V pribéhu jedné nasledné navstévy neprovadéjte
vice nez tfi extenze jednoho pruhu prstu.

P¥i manipulaci s PIP kloubem udrzujte MP kloub ve flexi, abyste omezili vliv taznych sil
pouze na pruh postihujici PIP kloub.

V pripadé, Ze nedoslo k ruptuie pruhu po tfrech extenzich, naplanujte dalsi ambulantni
navstévu priblizné o 4 tydny pozdéji. Pokud pruh zpUsobujici kontrakturu zlstava intaktni,
mUzZe pacient podstoupit dalsi Ié¢ebny cyklus pFipravkem XIAPEX az do maximadlniho
celkového poctu tfi cykl (obrazek 20).




n 1. den injekce pfipravku XIAPEX" ﬁ Nasledujici den extenze prstu B Po 30 dnech naslednd navitéva

V pfipadé potreby cyklus zopakujte
a# 3 injekee do jednoho pruhu

Ndsledné sledovani po prvnim dni
Po extenzi prstu se doporucuje nasazeni fixacni dlahy, ponévadz v programu klinického
vyvoje byla pacientlim dlaha poskytnuta na pouziti v noci po dobu az 4 mésic(.

TaktéZ poucte pacienta, aby vykonaval flekéni a extenzni cviceni oSetfeného prstu i doma.
Doporucte mu navrat k jeho béZnym dennim aktivitam. Pacient by se mél vyhybat
namahavym cinnostem, az dokud mu nedoporucite jinak.

V souladu s mistnimi [é¢ebnymi standardy je potifeba zabezpedit béZznou analgezii a péci o
ranu, modfiny a otoky.

Indikace a dualezité informace o bezpecnosti
XIAPEX (kolagendaza clostridium histolyticum) je indikovan pro Ié¢bu Dupuytrenovy
kontraktury u dospélych pacient s hmatatelnym pruhem.

Upozornéni a specidlni opatfeni

Riziko alergické reakce

XIAPEX je kontraindikovan u pacientu s pfedchozi precitlivélosti na kolagendzu nebo
jakoukoliv jinou slozku pfipravku.

Lékar musi byt pripraven na jakékoliv potencialni alergické reakce, jeZ se mohou objevit zahy
po podani injekce a musi byt dostupnd vhodna medikace pro pfipad systémové alergické
reakce. Po podani pripravku XIAPEX muZe byt pacient propustén pouze tehdy, nejevi-li zadné
znamky systémové precitlivélosti nebo anafylaxe.

Specialni opatreni pfi podavani injekce

Je tfeba dbat specidlni opatrnosti a jistoty, ze XIAPEX injikujete do patologického pruhu
zpUsobujiciho kontrakturu a nikoliv do okolnich tkani. Podani do jakychkoliv struktur
obsahujicich kolagen muZe vést k poskozeni, které muze byt i trvalé, jako naptiklad ruptura
Slachy nebo poskozeni vazl. Pokud mate podezieni na poskozeni slachy nebo vaz(, zalozte
pacientovi fixa¢ni dlahu a zafidte nasledné sledovani a péci vhodnym chirurgickym
specialistou.



Dusledné se Fidte popsanymi postupy podani injekce, abyste sniZil riziko ruptury slachy
nebo poskozeni vazi.

Pouziti pfipravku XIAPEX u pacientd, kteti uZili antikoagulancia (s vyjimkou kyseliny
acetylsalicylové v denni davce do 150 mg) v pribéhu 7 dni pred aplikaci injekce pripravku
XIAPEX, nebylo prozkoumano, a proto neni doporuceno. S opatrnosti pouzivejte XIAPEX u
pacientd se znamou poruchou koagulace.

Pouziti pfipravku XIAPEX se nedoporucuje u pacient(, ktefi uZili tetracyklinova antibiotika
v pribéhu 14 dni pred injekci.

Fluorochinolonova antibiotika jsou spojena s rizikem poskozeni $lach véetné tendinitidy a
ruptury Slachy. Dbejte proto zvySené opatrnosti pfi podavani pfipravku XIAPEX u pacientu
soucasné uzivajicich fluorochinolonova antibiotika.

Pacientky by mély byt upozornény, Ze pouziti pfipravku XIAPEX v téhotenstvi se
nedoporucuje a |é¢ba by méla byt odloZena na obdobi po téhotenstvi.

Nezadouci reakce

V klinickém programu pfipravku XIAPEX (n=1082) pozorovali témér vSichni pacienti
nezadouci reakce spojené s podanim pripravku XIAPEX a/nebo s procedurou extenze prstu.
Vétsina téchto nezadoucich reakci byly lokalni reakce mirné az stfedni zavaznosti, které
vymizely do dvou tydnU po podani injekce.

Mezi nejcastéji uvadéné nezadouci prihody patfil periferni edém (omezeny na lé¢enou
koncetinu), kontuze, bolest v misté vpichu, bolest v koncetiné a krvaceni v misté vpichu
(spise ve formé tvorby modfin nezZ prostého krvaceni).

Néktefi pacienti hlasili kozni |1éze (natrzeni adherentni kize nad oSetfovanym pruhem), které
vznikly v pribéhu extenze prstu. Dbejte proto zvySené opatrnosti u Dupuytrenovych pruh
adherujicich ke kdzi, nebot je u nich vyssi riziko koznich |ézi jako disledku farmakologického
ucinku pripravku a procedury extenze prstu na kdzi nad danym pruhem.

Vyskyt kozni lacerace (29,1 %) byl vyssi u pacientl [éCenych 2 sou¢asnymi injekcemi
pripravku Xiapex ve studii AUX-CC-867 ve srovnani s pacienty léenymi az 3 jednotlivymi
injekcemi ve fazi 3 placebem kontrolované pivotni studie s Dupuytrenovou kontrakturou
(CORD I a CORD 1) (8,8 %). Vétsina koznich laceraci se vyskytla pti extenzi. Vyssi vyskyt
koZnich laceraci mizZe souviset s energictéjsi extenzi u pacientl s lokalni anestézii v ruce. Ve
studii AUX-CC-867 byla u vétsiny subjektl (85 %) pouzita pred extenzi prstl lokalni anestézie.
Nebyly zjistény Zadné klinicky relevantni rozdily v hlasenych nezadoucich ucincich mezi
soucasnou aplikaci 2 injekci pfipravku Xiapex ve stejné ruce a az 3 jednotlivych injekci
(nejcastéjsi nezddouci ucinky byly lokalni na oSetfené koncetiné, mirné az stredné silné
intenzity).




Po uvedeni na trh byly hldseny po extenzi prstu ptipady koZni lacerace vyzadujici kozni stép.
Znamky a priznaky ukazujici na zavazné poranéni léceného prstu / ruky po injekci a extenzi
museji byt okamzité zhodnoceny, jelikoz mUZe byt nutna chirurgicka intervence.

V tabulce 3 jsou shrnuty nezadouci reakce, jez se objevily u > 5 % pacient( v klinickém
programu pripravku XIAPEX.

Periferni edém 76,7 %
Kontuze 54,2 %
Bolest v misté vpichu 40,6 %
Bolest v koncetiné 35,8 %
Krvaceni v misté vpichu 34,0%
Citlivost 28,5 %
Otok v misté vpichu 24,5 %
Ekchymodza 17,9%
Pruritus 12,5%
Kozni léze 10,9 %
Lymfadenopatie 10,9 %
Krvavy puchyf 9,0%

Bolest v axile 6,7 %

Pruritus v misté vpichu 5,3 %

Hematom 5,2 %

Podani cizich proteint do lidskych tkani podle o¢ekavani vyvola protilatkovou odpovéd.

V klinickém programu méla vétsina pacientll mésic po prvni injekci pripravku XIAPEX
detekovatelné protilatky proti AUX-I i AUX-II. Po 4. injekci pfipravku byli vSichni pacienti
séropozitivni na anti-AUX-I, resp. anti-AUX-II. Nebyla pozorovana zadna zjevna korelace mezi
tvorbou protilatek a klinickou odpovédi nebo nezadouci reakci.

Existuje teoretické riziko reakce mezi protilatkami proti pripravku XIAPEX a
metaloproteindzami lidské matrix. V klinickém programu vsak nebyly pozorovany nezadouci
reakce poukazujici na rozvoj nebo exacerbaci autoimunitnich onemocnéni nebo rozvoj
muskuloskeletalniho syndromu (MSS). Pokud by se mél vyvinout, MSS by se objevil
postupné, pfiéemz je charakterizovan jednou nebo vice nasledujicimi zndmkami nebo
symptomy: artralgie, myalgie, tuhost kloub(, tuhost Sije, edém rukou, palmarni fibréza a
ztlusténi nebo tvorba uzlikd ve Slachach.

Vétsina vaznych nezddoucich reakci hldsena od pacient(l [é¢enych ptipravkem XIAPEX se
omezovala pouze na oSetfenou ruku. Reakce zahrnovaly tfi pfipady ruptury sSlachy a jeden
pfipad ruptury Slachového poutka. VSechny tyto pfipady se objevily u kontraktur v drovni PIP
kloubu patého prstu. Rovnéz byl hlasen jeden pripad tendinitidy.

Je tfeba opatrnosti, pokud je pfipravek Xiapex aplikovan do pruhu kontrahujiciho PIP kloub,
jelikoz klinické studie ukazuji zvySené riziko ruptury Slachy a vaziva pfi lécbé kontraktur PIP



kloubu ptipravkem Xiapex. To je velmi dllezZité zejména u pruhl kontrahujicich PIP kloub
patého prstu.

Dale se objevil jeden komplexni regionalni bolestivy syndrom a jedna senzoricka abnormalita
oSetrené ruky.

Tyto vazné nezadouci reakce se v klinickém programu objevily s frekvenci 21/1000 a < 1/100.

V postmarketingové klinické studii AUX-CC-867 byl hlasen 1 pfipad anafylaktické reakce u
pacienta, kterému byl pfipravek Xiapex aplikovan jiz dfive pfi Ié¢bé Dupuytrenovy
kontraktury.

Jakékoli podezieni na zavazny nebo neocCekdvany neZddouci ucinek a jiné skutec¢nosti zavazné pro
zdravi lécenych osob (napr. chyb v podadni léku) musi byt hlaseno Statnimu ustavu pro kontrolu IéCiv.

Podrobnosti o hldseni najdete na: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Adresa pro zasildni je Stdtni ustav pro kontrolu lé¢iv, oddéleni farmakovigilance, Srobdrova 48, Praha
10, 100 41, email: farmakovigilance@sukl.cz.

Xiapex je biologicky lécivy pfipravek, na hldseni je tfeba doplnit i presny obchodni ndzev a ¢islo sarZe.

Tato informace muZe byt také hldsena spolecnosti Swedish Orphan Biovitrum Drug Information
Center:DrugSafety@sobi.com

Dalsi informace jsou dostupné na pozadani na adrese: medical.info@sobi.com, Tel: +46(0)8
697 20 00.

Zkracena informace o pripravku

Xiapex 0,9 mg prasek pro pripravu injekéniho roztoku s rozpoustédlem.

Léciva latka: Kolagenaza Clostridium histolyticum 0,9 mg. Indikace: Lé¢ba Dupuytrenovy
kontraktury u dospélych pacient(i s hmatnym vazivovym pruhem kontraktury. Davkovani:
0,58 mg na injekci do hmatného vazivového pruhu Dupuytrenovy kontraktury. Objem
rekonstituovaného pfipravku Xiapex, ktery ma byt podan do vazivového pruhu
Dupuytrenovy kontraktury, se |isi v zavislosti na kloubu, ktery ma byt |éCen. Priblizné 24
hodin po injekci mGze byt podle potreby provadéna extenze prstu, ktera usnadni uvolnéni
kontraktury. Xiapex musi podavat Iékaf, ktery byl radné vyskolen ve spravném zpusobu
podani pripravku a se zkuSenostmi v diagnostice a vedeni |é¢by Dupuytrenovy kontraktury.
Kontraindikace: Hypersenzitivita na léCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto
pripravku. Zvlastni upozornéni: Xiapex smi byt aplikovan pouze do Dupuytrenovy
kontraktury. Xiapex rozklada kolagen, musi se tedy dbat zvySené opatrnosti, aby se injekce
nepodala do Slach, nerv(, krevnich cév nebo jinych struktur ruky obsahujicich kolagen.
Injekce pripravku Xiapex do struktur obsahujicich kolagen muze vést k poskozeni téchto
struktur a moZznému trvalému zranéni, jako je napriklad ruptura Slachy nebo poruseni
ligamenta. Xiapex je nutné pouZivat s opatrnosti u pacientd s koagulacnimi poruchami nebo
pacientd, ktefi uZivaji antikoagulancia. Podobné jako u vSech nehumannich proteinovych
[éCivych pripravkd mizZe u pacient( dojit k tvorbé protilatek proti lécebnému proteinu. U
pacientd s Dupuytrenovou kontrakturou, ktera pfiléha ke kUzi, mUZe byt zvysené riziko
vzniku koZnich lézi v dlsledku farmakologického Ucinku pripravku Xiapex a extenze prstu na



kGzi lezici nad Ié€enou kontrakturou. Interakce: Pouziti pfipravku Xiapex se nedoporucuje u
pacientu, kterym byla v pribéhu 14 dn( pred podanim injekce pfipravku Xiapex poddvana
tetracyklinova antibiotika (napf. doxycyklin). T€hotenstvi a kojeni: PouZiti pripravku Xiapex v
téhotenstvi se nedoporucuje. Nezadouci ucinky: Velmi ¢asté: lokdlni reakce v misté injekce
(periferni edém - omezeny na misto injekce, kontuze, krvaceni a bolesti v misté injekce,
svédéni, ekchymdzy, bolest konéetin; Casté: bolesti lymfatickych uzlin, krvavé puchyre,
puchyre, vyrazka, axilarni bolesti, reakce v misté injekce (zanét, otok, erytém, svédéni, pocit
tepla), puchyrky, lacerace klze, artralgie, otok kloubu, myalgie. Pfedavkovani: Ocekava se,
Ze bude spojeno s vyssim vyskytem lokalnich Gc¢ink( v misté injekce. Uchovavani:
Uchovavejte v chladniéce (2-8°C). Baleni: obsahuje jednu injekéni lahvicku s praskem (0,58
mg) a jednu injek¢ni lahvicku s rozpoustédlem (3 ml). Jméno a adresa drZitele rozhodnuti o
registraci: Swedish Orphan Biovitrum AB (publ), SE-112 76 Stockholm, Svédsko. Datum
posledni revize textu: 05/2016. Registracni €islo: EU/1/11/671/001. Vydej lé¢ivého
pripravku je vazan na lékarsky predpis. Pripravek neni hrazen z prostfedku verejného
zdravotniho pojisténi. Pfed predepsanim se prosim seznamte s Uplnou informaci o pfipravku.
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