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HYLASE ,,Dessau™ 150 LE.

1. NAZWA PRODUKTU LECZNI-
CZEGO

HYLASE ..Dessau™ 150 j.m., proszek do spo-
rzadzania roztworu do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY
Scrowy

1ILO-

Hialuronidaza 150 j.m.

Jedna fiolka z proszkiem zawiera 150 j.m.
hialuronidazy do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz
punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzgdzania roztworu do wstrzy-
Kiwan

HYLASE ,,Dessau™ 150 j.m., proszek do spo-
rzadzania roztworu do wstrzykiwan, jest
proszkiem amorficznym o barwie od bialej do
zoltawobiale).

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

- Polgczenie produktu leczniczego HYLASE
WDessau™ 150 jm. z sSrodkami miejscowo
znieczulajagcymi  w technikach znieczulenia
iniekcyjnego (okologatkowego, pozagatko-
wego, nadtwardowkowego) w chirurgii oku-
listycznej.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Okulistvka:

Odtworzony roztwor do wstrzykiwan HY-
LASE ,.Dessau™ mozna mieszac¢ w przypadku
wstrzykiwan okologalkowych, pozagalko-
wych inadtwardowkowych srodkéw  miej-
scowo znieczulajgcych bezposrednio z roz-
tworem $rodka znieczulajgcego. Dawka 15
j.m. hialuronidazy / ml $rodka znicczulaja-
cego, w wigkszosci przypadkow, jest wystar-
czajgca.

Dzieci i mlodziez

Dane dotyczgce stosowania u dzieci i mlo-
dziezy sa niewystarczajace, Dlatego nie na-
lezy stosowaé produktu leczniczego HY-
LASE ..Dessau™ 150 j.m. w tej grupie pacjen-
tow.
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Sposab podawania

W celu miejscowego stosowania do oka, pro-
dukt leczniczy HYLASE ,,Dessau™ 150 j.m.,
po rekonstytucji, rozpuszcza si¢ w roztworze
soli fizjologicznej (patrz punkt 6.3). Instruk-
cje postgpowania dla fachowego personelu
medycznego, patrz punkt 6.3.

4.3 Przeciwwskazania

Produktu leczniczego HYLASE ,Dessau”
150 j.m. nie nalezy stosowaé u pacjentow ze
zdiagnozowang nadwrazliwoscia na substan-
c¢j¢ czynng (hialuronidazg), w przypadku nad-
wrazliwosci na biatka bydlgee lub ktorykol-
wiek z pozostalych skladnikow tego produktu
leczniczego, wymienionych w punkcie 6.1.

*  Produktu leczniczego HYLASE
LDessau™ 150 j.m. nie nalezy stoso-
waé u pacjentow z wrodzonymi
wadami serca, zatorami zylnymi
lub objawami wstrzasu.

=  Produktu leczniczego HYLASE
»Dessau™ 150 j.m. nie nalezy stoso-
wac do infuzji osocza, jesli poziom
bialka w surowicy pacjenta znaj-
duje si¢ ponizej poziomu 5,5% (55

g/h).

=  Produktu leczniczego HYLASE
Dessau™ 150 j.m. nie nalezy stoso-
wac u pacjentéow z infekcja, takze
poprzez wstrzykiwanie w zakazony
obszar ze wzgledu na ryzyko roz-
przestrzeniania si¢ infekceji.

=  Produktu leczniczego HYLASE
»Dessau™ 150 j.m. nie nalezy stoso-
wac¢ w celu redukcji zmniejszania
obrzgkdw / nie nalezy wstrzykiwac
w obrzeki, bedgce efektem uzadle-
nia lub ukaszenia.

= 7 uwagi na fakt, iz nie sg dostgpne
wyniki dlugoterminowych badan
w przypadku pacjentéw  onkolo-
gicznych, a zatem nie mozna obec-
nie z cala pewnoscig wykluczy¢
zwigkszonego ryzyka przerzutow,
produktu leczniczego HYLASE
wDessau™ 150 j.m. nie nalezy stoso-
waé u pacjentow onkologicznych.

= Trzeci trymestr cigzy i okres lakta-
¢ji (patrz punkt 4.6)
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4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostrozno-
§ci dotyczgce stosowania

Produkt leczniczy HYLASE . Dessau™ 150
j.m. jest ogolnie tolerowany, bez wystepowa-
nia jakichkolwiek reakcji, nawet w bardzo
wysokich dawkach. Pomimo bardzo niskiej
zawartosci bialek bydlgcych, nie mozna jed-
nak z calag pewnoscia wykluczyé reakcji aler-
gicznych. Dlatego przed rozpoczgciem iniek-
cji nalezy podja¢ wszelkie odpowiednie
srodki ostroznosci, aby w razie wystapienia
powiklan maoc natychmiast podjaé dzialania
zaradceze.

=  Produkt leczniczy HYLASE ,.De-
ssau” 150 j.m. nie powinien by¢
stosowany bezposrednio na ro-
gowke.

4.5, Interakcje z innymi produktami lecz-
niczymi i inne rodzaje interakcji

Hialuronidaza jest nickompatybilna z wie-
loma substancjami oraz produktami leczni-
czymi.
W charakterze inhibitorow oddzialuja:
- leki przeciwhistaminowe,
- heparyna,
- morfina,
- siarczan chondroityny B,
- kwasy zolciowe,
- dikumarol,
- witamina C,
- flawonoidy.
- detergenty sulfonianowe oraz
- jony metali cigzkich (Fe, Mn,
Zn, Hg).

Cu,

Jesli produkt leczniczy HYLASE ..Dessau”™
150 j.m. jest podawany razem z produktami
leczniczymi zawierajgcymi pochodne kwasu
salicylowego jako substancje czynng, dziala-
nie przyspieszajace wchlanianie produktu
leczniczego HYLASE ,Dessau™ 150 j.m.
moze by¢ oslabione.

Adrenalina, histamina, wapn i fosforany
zwickszaja zalezng od pH i temperatury ak-
tywnosé enzymu. Mieszanka z adrenaling lub
roztworami heparyny moze powodowac
zmgtnienie.

Przed, w trakcie i bezposrednio po leczeniu
preparatem leczniczym HYLASE |, Dessau”
150 j.m. nalezy unika¢ spozywania alkoholu,
poniewaz preparat nasila dzialanie alkoholu.
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4.6 Wplyw na cigze i laktacje

Cigza

Dotychezas brak jest doswiadczen ze stoso-
waniem produktu leczniczego HYLASE ,.De-
ssau” 150 j.m. u kobiet w cigzy. Dostgpne sa
jedynie ograniczone dane dotyczace stosowa-
nia substancji czynnej hialuronidazy w okre-
sie cigzy. Dlatego produkt leczniczy HY-
LASE ,.Dessau™ 150 j.m. nie powinien by¢
stosowany od 3. trymestru cigzy. aw 1. 2.
trymestrze tylko po dokladnej ocenie sto-
sunku korzysci do ryzyka.

Karmienie piersiq

Produktu leczniczego HYLASE | Dessau™
150 j.m. nie nalezy stosowaé w okresie kar-
mienia piersia.

4.7 Wplyw na zdolno§¢ prowadzenia pojaz-
déw i obslugiwania maszyn

W przypadku stosowania tego produktu lecz-
niczego nalezy podjac indywidualng decyzje.
czy pacjent moze aktywnie uczestniczy¢
w ruchu drogowym, obslugiwa¢ maszyny lub
wykonywaé pracg w obszarach o niestabil-
nym podlozu.

4.8 Dzialania niepozgdane

Dzialania niepozgdane przedstawiono wedlug
nastgpujacych kategorii, w zaleznosci od czg-
stosci ich wystgpowania:

Bardzo czesto (=1/10)

Czesto (=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)

Nieznana( czestos¢ nie moze by¢ okreslona
na podstawie dostgpnych danych)

Zaburzenia uktadu immunologicznego

Po zastosowaniu produktu leczniczego HY-
LASE ,Dessau™ 150 j.m. rzadko wyst¢pujg
reakcje alergiczne, ktorym w rzadkich przy-
padkach towarzysza objawy wstrzasu. Czg-
sto$¢ wystepowania alergii, w tym reakcji po-
dobnych do anafilaksji. jest nizsza niz 0,1%.
Mogg wystagpi¢ nastgpujace objawy: bal lub
ucisk w klatce piersiowej, zawroty glowy.
szybkie bicie serca lub przys$pieszone™ bicie
serca, dusznosci lub trudnosci w oddychaniu,
wysypka skorna, pokrzywka lub swedzenie,
obrzek twarzy, warg, gardla, uszu, konczyn
gornych lub dolnych, ucisk w gardle, niewiel-
kie stany zapalne, zaczerwienienie lub bol,
nudnosci lub wymioty.

Pozostale dzialania niepozadane

Stosowanie hialuronidazy moze nasila¢ ak-
tywne infekcje.

W rzadkich przypadkach wyst¢puje wzrost
temperatury, rozchwianie z¢boéw lub nasilone
krwawienie miesigczkowe.
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W pojedynczych przypadkach zglaszano nie-
przyjemny bol podczas wstrzykiwania hialu-

ronidazy.

Uwagi dotyczace postgpowania w_naglych

wypadkach, objawdw i antidotum

Postgpowanie w naglych przypadkach/anti-
dotum uzaleznione jest od objawow, ktore

wystgpia w wyniku reakcji niepozadanych.

Objawy Przeciwdzialanie
Dolegliwosci Przerwanie iniekcji
o charakterze su-

biektywnym (nud-

nosci itp.)

Objawy skome (za- | Leki przeciwhista-
czerwienienie, po- | minowe

krzywka itp.)

Tachykardia, spa- Kortykosteroidy w

dek RR (cignienie
skurczowe <90 mm
Hg)

podaniu dozylnym
(np. 100 do 200
mg prednizolonu)

Dusznosci, wstrzgs

Adrenalina podana

w kroplowce, tlen,
wysokie dawki
kortykosteroidow
w podaniu dozyl-
nym(do 1 g
prednizolonu),
uzupelnienie objg-
tosci

Reanimacja

Zatrzymanie akcji
serca lub oddechu

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepoza-
danych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do ob-
rotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych
dzialan niepozadanych. Umozliwia to nie-
przerwane monitorowanie stosunku korzysci
do ryzyka stosowania produktu leczniczego.
Osoby nalezace do fachowego personelu me-
dycznego powinny zglasza¢ wszelkie podej-
rzewane dzialania niepozadane za posrednic-
twem Bundesinstitut flir Arzneimittel und
Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz,
Kurt-Georg-Kiesinger Allee 3, D-53175
Bonn, strona www: www.bfarm.de.
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4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania, zamierzony
efekt moze zosta¢ zredukowany, zwlaszcza
w polgczeniu z migjscowo dzialajgcymi srod-
kami znieczulajgcymi.

5. WLASCIWOSCI
GICZNE

FARMAKOLO-

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: preparaty en-
zymatyczne
Kod ATC: BO6AAD3

Mechanizm dzialania

Enzym hialuronidaza (Hyaluronglucosamini-
dase EC 3.2.1.35) rozszczepia skladniki ma-
cierzy zewngtrzkomorkowej, w procesie hy-
drolizy mukopolisacharydéw z typu kwasu
hialuronowego. Substratami dla hialuroni-
dazy pozyskiwanej z jader sa kwas hialuro-
nowy, chondroityna, siarczan-4- chondroi-
tyny, siarczan-6-chondroityny, czgsciowo
siarczan dermatanu (siarczan chondroityny
B). Dzialanie enzymu sprawia, ze macierz ze-
wngtrzkomorkowa staje si¢ bardziej prze-
puszczalna, zmniejsza si¢ lepkosc i zwicksza
si¢ przepuszczalno$é tkanki lacznej. Mecha-
nizm ten przyspiesza resorpeje plyndéw po in-
iekcjach podskornych i domigsniowych. Dla-
tego hialuronidaza jest rowniez okreslana
jako ,czynnik rozprzestrzeniajgcy” (ang:
spreading factor).

Produkt leczniczy HYLASE ,.Dessau™ 150
j.m. jest uzyskiwana w procesic ckstrakcji
z jader byka i oczyszczana w kilku etapach
proceséw  wytrgcania i adsorpeji. Produkt
leczniczy HYLASE .Dessau” ulega inakty-
wacji przy pH > 7.5 lub < 4,0, jak rowniez
w temperaturach > 50 °C.

5.2 Wiladciwosci farmakokinetyczne

Wehlanianie

Po podaniu dozylnym samcom myszy NMRI
200 000 j.m./kg, aktywnos¢ enzymu w 0soczu
szybko spada z okresem poltrwania wynoszg-
cym 4,1 min i koficowym okresem poltrwania
t 12 wynoszacym 39,9 min. Jesli hialuroni-
daza jest podawana podskdrnie, nie mozna
dokonaé¢ identyfikacji aktywnosci enzymu
w osoczu. Substancja czynna jest natychmiast
uwalniana po podaniu pozajelitowym. U ludzi
podanie dozylne 500 j.m. hialuronidazy/kg
masy ciala skutkuje okresem poltrwania w fa-
zie eliminacji wynoszacym od 2,4 do 4,1 min.
Stezenia w surowicy, po uplywie | minuty od

iniekcji, wynosza od 8 do 10,7 j.m:h’nku&
e f i)
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Dystrybucja

Hialuronidaza jest dystrybuowana glownie do
watroby, nerek. przewodu pokarmowego i po-
zostalych czgsei ciala. Bariera krew-mozg za-
pobiega gromadzeniu si¢ w OUN. 60% radio-
aktywnosci mozna wykry¢ w watrobie juz po
2 minutach. Spada ona do 20% w ciggu 4 go-
dzin. W nerkach wartosci wynoszg odpowied-
nio 4,8 i 10% zaaplikowanej dawki. St¢zenia
te nie sg osiggane w zadnym innym narzadzie.

Biotransformacija i eliminacja

Krotki okres poltrwania hialuronidazy nie
wynika z eliminacji przez drogi zolciowe lub
nerki, ale z wychwytu do watroby. Po poda-
niu dozylnym 200 000 j.m. / kg hialuronidazy
z jader bydlgcych samcom myszy NMRI, naj-
wyzsza aktywnos¢ enzymu (1150 jm. / g)
stwierdzono w watrobie w fazie .wstgpnej
eliminacji™ trwajgcej 48 minut, a nastgpnie
w nerkach (228 j.m. / g; poczatkowy t1/2 = 54
min). Poréwnywalne poczatkowe szybkosci
eliminacji w nerkach i watrobie stwierdzono
po podaniu dootrzewnowym, oczywiscie
maksymalne aktywnosci w tych narzadach
byly nizsze niz po podaniu dozylnym.

W tkance hialuronidaza jest rozkladana przez
trypsyng i pepsyng i szybko inaktywowana
w krwiobiegu przez inhibitory surowicy.
W drugiej fazie enzym przechodzi z prze-
strzeni wewngtrznaczyniowej do przestrzeni
pozanaczyniowej w ciggu 2 godzin. W trze-
ciej fazie, trwajacej od 1 do 3 godzin, hialuro-
nidaza jest inaktywowana i eliminowana.

Dzialanie hialuronidazy lub jej aktywnosc
w tkance trwa co najmniej 12 godzin, po-
mimo krotkiego okresu péltrwania. Po 2 do 4
dniach przywracany jest pierwotny stan
tkanki.

Wyjatkiem sg zastosowania w warunkach
anatomicznych i funkcjonalnych, ktére umoz-
liwiajg tworzenie si¢ hialuronidazy w postaci
depot. Obejmujg one zastosowania W 0Czo-
dole, stawach i inickcjach metoda depot do
tkanki.

Tylko 0.5% radioaktywnosci jest wydalane
zmoczem w ciggu 10 minut po podaniu, tj,
w czasie, w ktérym 80% aktywnosci zostalo
juz wyeliminowane z krwi. Po 4 godzinach
9% podanej aktywnosci znajduje si¢ w mo-
czu, a 8,1% w zolci.

Hylase . Dessau™ 1501E-2021-11 (MAH zmiana nazwy i adresu)

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane oparte na przedklinicznych badaniach
dotyczgcych toksyeznosei ostrej i przewleklej
nie wskazuja na szczegolne zagrozenia dla lu-
dzi.

Brak danych przedklinicznych dotyczacych
toksycznosci reprodukeyjnej, mutagennosci
i rakotwarczoscei.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

W proszku do sporzadzania roztworu do
wstrzykiwan:
hydrolizat zelatynowy

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Hialuronidaza jest nickompatybilna z wie-
loma substancjami oraz produktami leczni-
czymi.
W charakterze inhibitoréw oddzialuja:

- leki przeciwhistaminowe,

- salicylany,

- heparyna,

- morfina,

- siarczan chondroityny B,

- kwasy zolciowe,

= dikumarol,

- witamina C,

- flawonoidy,

- detergenty sulfonianowe oraz

- jony metali cigzkich (Fe, Mn, Cu,

Zn, Hg).

Mieszanie z adrenaling lub z roztworami he-
paryny moze powodowat zmginienie.
W przypadku laczenia tych preparatow zaleca
sie zatem wstrzykiwanie ich oddzielnie.
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6.3 Okres waznosci
5 lat

Data waznosci kazdego opakowania produktu
leczniczego HYLASE "Dessau” 150 j.m. jest
wydrukowana na skladanym pudelku oraz na
fiolce. Nie stosowaé produktu leczniczego po
uplywie terminu waznosci.

Dodatkowe informacje dla fachowego perso-
nelu medycznego:

Odtworzony roztwor

Zawarto$¢ otwartych fiolek nalezy natych-
miast rozpuscic w | ml sterylnym roztworze
soli fizjologicznej. Zaleca si¢ przechowywa-
nie fiolki w temperaturze pokojowej (..Nie
przechowywaé w temperaturze powyzej
25°C™) przez co najmniej 5 minut przed re-
konstytucjg, aby zapewni¢ wystarczajacg ela-
stycznosé korka.

Odtworzony roztwor nalezy natychmiast
przefiltrowaé przez sterylny, indywidualnie
pakowany filtr (membrana z regenerowanej
celulozy, wielkosé poréw 0,2 pm, srednica 4
mm, dedykowane zlgcze typu luer lock). Hu-
strowane instrukcje krok po kroku mozna
znalezé w zalgezniku. Przefiltrowany roztwor

jest przeznaczony do natychmiastowego, jed-

norazowego uzycia. Roztworu nie wolno uzy-
wac, jesli po rekonstytucji pozostaje odbar-
wiony. Niewykorzystany roztwor nalezy wy-
rzucic.

Fiolka z proszkiem do sporzgdzania roztworu
do wstrzykiwan

Badania stabilnosci nicotwartych fiolek prze-
chowywanych nieprzerwanie w temperaturze
25°C przez 12 miesigey wykazujg brak nega-
tywnego wplywu na jako$¢ produktu leczni-
czego. Krotkotrwale przechowywanie w tem-
peraturze pokojowej (.Nie przechowywac
w temperaturze powyzej 25°C”) przez kilka
dni do maksymalnie | roku jest zatem moz-
liwe, ale odpowiedzialno$é za nie ponosi
uzytkownik. Po dlugotrwalym przechowywa-
niu w temperaturze pokojowej nie mozna za-
gwarantowa¢ pelnego okresu pozadanej trwa-
losci.

6.4 Specjalne $rodki ostrozno$ci podczas
przechowywania

Przechowywac w lodowee (2°C -8°C).
Nie zamrazac. -
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Warunki przechowywania produktu
leczniczego po rekonstytucji, patrz
punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

1 opakowanie produktu leczniczego
HYLASE ..Dessau™ 150 j.m. zawiera |
lub 10 fiolek z proszkiem do sporza-
dzania roztworu do wstrzykiwan,

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci do-
tyczqce usuwania i przygotowania
produktu leczniczego

Brak specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIE-
DZIALNY POSIADAJACY PO-
ZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Esteve Pharmaceuticals GmbH
Hohenzollerndamm 150-151
14199 Berlin

phone +49 30 338 427-0

e-mail info.germany@esteve.com

8. NUMER POZWOLENIA NA DO-
PUSZCZENIE DO OBROTU

3000248.00.00

9. DATA WYDANIA PIERW-
SZEGO POZWOLENIA NA DO-
PUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWO-
LENIA

09 grudnia 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB
CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRO-
DUKTU

LECZNICZEGO

11/2021

11. OGRANICZENIA SPRZE-
DAZY

Produkt leczniczy wydawany na re-

cepte.
/ A A\
7 A\
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Charakterystyka produktu leczniczego

5/5

Zalacznik - Tlustrowane instrukcje krok po kroku dotyczace filtracji
Wymagane komponenty:

Wszystkie stosowane komponenty musza pozostawac sterylne, aby zapewni¢ sterylnosé gotowego produktu leczniczego.

. B

Strzykawka (objetosc 2-5 ml) Dedykowane kaniule (2 sztuki) Filtr strzykawkowy Odtworzony produkt
ze zlgezem typu luer-lock ze zlgezem typu luer-lock ze Zlgezem typu luer-lock leczniczy Hylase

Odtworzony produkt leczniczy Hylase pobiera si¢ do
strzykawki za pomoca kaniuli.
Zaleca si¢ dodatkowo pobrac ok. 1 ml powietrza.

nowa kaniulg polaczong

Kaniulg nalezy usunac i zastapic¢
{ ze sterylnym filtrem typu luer-lock.

- . Plyn znajdujacy si¢ w strzykawce jest wstrzykiwany do srodka
. znieczulajacego przez filtr strzykawki.
% Tlok strzykawki jest calkowicie dociskany do dolu.
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Ja, thumacz przysiggly jezyka niemieckiego, Dagmara Bubel, zaswiadczam zgodno$¢ niniejszego thumaczenia z okazanym mi dokumentem w j¢-

zyku niemieckim.

dr hab. Dagmara Bubel - thumacz przysiggly jgzyka niemieckiego wpisana na list¢ thumaczy przysigglych prowadzong przez MIm’s;m Sprauq

dliwosci pod numerem - TP/2600/05

Przypisy thumacza w nawiasach kwadratowych [] dr hab. Dagn.c,. a & |..J(3| ,,’ ;
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