SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU (SPC)

1. NAZEV PRIPRAVKU:
DYSPORT 500 Speywood jednotek
prasek pro pfipravu injekéniho roztoku

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI

Léciva latka: Botulini toxinum typus A
500 jednotek * (U) suché substance v jedné lahvi¢ce

*1 jednotka je definovana jako stfedni letalni intraperitonealni davka pro mys

Pomocné latky: monohydrat laktosy
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA:
PrasSek pro pfipravu injekéniho roztoku.

Popis pfipravku: bily sterilni praSek ve formé pelety.

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Terapeutické indikace

Dysport 500 Speywood jednotek je indikovan k Ié¢bé

-spasticity pazi u pacient po cévni mozkové pfihodé

-dynamické deformity nohy ve smyslu pes equinus na podkladé spasticity u ambulantnich pacientd s détskou
mozkovou obrnou (DMO) od 2 let véku, pouze ve specializovanych centrech s vySkolenym personalem.
-spastické torticollis dospélych

-blefarospasmu dospélych

-hemifacialniho spasmu dospélych

-tézké primérni axilarni hyperhidrézy rezistentni na konzervativni Ié¢bu

4.2. Davkovani a zp tsob podani
Jednotky p Fipravku Dysport 500 Speywood jednotek (U) jsou spec ifické pro p Fipravek a nejsou
zaménitelné s jinym p Fipravkem obsahujicim botulinovy toxin.

Dysport 500 Speywood jednotek by mél byt podavan pouze nalezité vySkolenym lékafem.

Stredni ¢ast zatky by méla byt ociSténa alkoholem bezprostfedné pfed probodnutim septa. Pouziva se sterilni
jehla 23 nebo 25 gauge.

Spasticita pazi po cévni mozkové p Fihod é:
Davkovani:
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Doporuc¢ena davka je 1000 U, rozdélena mezi nasledujicich pét svall: flexor digitorum profundus (FDP),
flexor digitorum superficialis (FDS), flexor carpi ulnaris (FCU), flexor carpi radialis (FCR) a biceps brachii
(BB). Umisténi injekci by se mélo fidit standardnim umisténim uzivanym pfi elektromyografii, tfebaze
skute¢né misto injekce bude uréeno palpaci. Do vSech svali kromé& m.biceps brachii se poda injekce do
jednoho mista, do m.biceps brachii se poda injekce do dvou mist. Doporuéené rozdéleni davky udava
tabulka:

BB FDP FDS FCU FCR Celkova
(jednotek) (jednotek) (jednotek) (jednotek) (jednotek) davka
(jednotek)
Dysport 300 — 400 150 150 — 250 150 150 1000

Uvodni davka by méla byt snizena, pokud Ize pfedpokladat, Ze tato davka maze vyUstit v excesivni slabost
cilovych svald, jako napf. u pacientd, jejichz cilové svaly jsou malé, u pacientd, kde se nebude injikovat do
m.biceps brachii, nebo u pacientd, u nichZ se musi podat mnohocetné injekce.

Maximalni podana davka nesmi pfesahnout 1000 U.

Klinické zlepSeni Ize ocekavat béhem dvou tydn(i po injekci. Injekce by mély byt opakovany pfiblizné kazdych
16 tydnl nebo tak, jak je tfeba k udrzeni odpovédi, ale ne ¢astéji nez kazdych 12 tydnda.

Déti: Bezpecnost a ucinnost pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek v |EéEbé spasticity pazi u déti nebyla
prokazana.
Zpusob podéani

PFi 1éCbé spasticity pazi po cévni mozkové pfihodé se Dysport 500 Speywood jednotek fedi 1,0 ml 0,9%
roztoku chloridu sodného pro injekce, ¢imz vznikne roztok pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek
obsahujici 500 jednotek v 1 ml. Dysport 500 Speywood jednotek se v této indikaci podava intramuskularné
do péti svalti uvedenych vyse.

Détska spasticita p fi DMO:
Davkovani:

Pocate¢ni doporuc¢ena davka je 20 U/kg télesné hmotnosti rozdélena do Iytkovych svali obou kongetin.
Pokud je postizeno jen jedno lytko, podava se 10 U/kg télesné hmotnosti.

Pocate¢ni davka by méla byt sniZzena, jestlize jsou znamky, které naznacuji, Zze tato davka muize vyustit
v excesivni slabost cilovych svald, jako napf. u pacient(, jejichz cilové svaly jsou malé, nebo pacienti, u nichz
se musi podat dalSi injekce do jinych svalovych skupin.

Po zhodnoceni odpovédi na pocatecni davku je mozné dalSi 1écbu davkovat v rozmezi mezi 10 U/kg a 30
U/kg rozdélené mezi obé koncetiny.

Podéani by mélo byt pfednostné cileno do m. gastrocnemius, i kdyz injekce do m. soleus a m. tibialis posterior
by méla byt také zvazena.

Maximalni podana davka nesmi pfesahnout 1000 U na pacienta.

Uziti elektromyografie (EMG) neni rutinni klinickou praxi, ale maze pomoci pfi identifikaci nejaktivnéjSich
svalu.

Klinické zlepSeni Ize ocekavat béhem dvou tydn(l po injekci. Injekce by mély byt opakovany pfiblizné kazdych
16 tydnl nebo tak, jak je tfeba k udrzeni odpovédi, ale ne ¢astéji nez kazdych 12 tydnda.

Zpusob podani

PFi IéEbé pediatrické spasticity pfi DMO se fedi Dysport 500 Speywood jednotek 1,0 ml 0,9% roztoku chloridu
sodného pro injekce, ¢imz vznikne roztok pFipravku Dysport 500 Speywood jednotek obsahujici 500 jednotek
v 1 ml. Dysport 500 Speywood jednotek se v této indikaci podava intramuskularné do Iytkovych svali.

Spasticka torticollis:
Davkovani:

Dospéli a starsi lidé:

Davky doporucené pro torticollis Ize podat dospélym kazdého véku za predpokladu, ze maji normalni
hmotnost a zadné znamky snizené kréni svalové hmoty. Redukovana davka je vhodna u pacientl s
podvéhou a u starSich pacientt, kde muze byt snizena svalova hmota.

Inicidlni doporu¢ena davka pro lé€bu spastické torticollis je 500 U pro pacienta, podana rozdélené do 2 nebo
3 nejaktivnéjSich krénich svald.
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PFi rotacni torticollis se rozmisti 500 U podanim 350 U do musculus splenius capitis ipsilateralné ve sméru
rotace brady/hlavy a 150 U do musculus sternocleidomastoideus kontralateralné k rotaci.

PFi laterocollis se rozmisti 500 U podanim 350 U do ipsilateralniho musculus splenius capitis a 150 U do
ipsilateralniho musculus sternocleidomastoideus. U pfipad(i spojenych s elevaci ramene mizZe vyzadovat
Ié¢bu také ipsilateralni musculus trapezoideus nebo musculus levator scapulae, a to pfi viditelné hypertrofii
svalu nebo podle elektromyografickych nalezi (EMG). Pokud je tfeba dat injekci do 3 svalll, rozmisti se 500
U podanim 300 U do musculus splenius capitis, 100 U do musculus sternocleidomastoideus a 100 U tfetiho
svalu.

PFi retrocollis se rozmisti 500 U podanim 250 U do kazdého musculus splenius capitis. To m(ze byt
nasledovano po 6 tydnech injekci 250 U do musculus trapezius na kazdé strané, pokud nebyla odpovéd
dostatec¢na. Oboustranna injekce do musculus splenius maze zvysit riziko slabosti krénich sval(.

VSechny ostatni formy torticollis vysoce zavisi na znalosti specialisty a na EMG, aby byly uréeny a Ié€eny
nejaktivnéjSi svaly. EMG by mélo byt uzivano diagnosticky pro vSechny komplexni formy torticollis, pro
pfehodnoceni po nelspésné injekci u nekomplexnich pfipadl, a pro zavadéni injekce do hlubokych svall
nebo u pacientd s nadvahou se Spatné palpovatelnymi krénimi svaly.

Pfi nasledujicim podani mlze byt davka pfizplsobena klinické odpovédi a pozorovanym nezadoucim

Gcinkim. Doporucuje se rozmezi davky od 250 do 1000 U. VySSi davka uz mlze byt spojena se zvySenim
nezadoucich G¢inkd, zvlasté dysfagie. Maximalni podana davka nesmi pfesahnout 1000 U.

Ustup symptomd pii torticollis Ize oekavat béhem tydne po injekci. Injekce by mély byt opakovany zhruba
kazdych 12 tydnd nebo podle potfeby k prevenci navratu pfiznaka.

Déti:

Bezpecnost a ucinnost Dysportu v 1é¢bé spastické torticollis u déti nebyla prokazana.

Zpusob podani

PFi 1éCbé spastické torticollis se fedi Dysport 500 Speywood jednotek 1,0 ml 0,9% roztoku chloridu sodného
pro injekce, €imz vznikne roztok pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek obsahujici 500 jednotek v 1 ml.
Dysport 500 Speywood jednotek se podava intramuskularné do vyse uvedenych svald.

Blefarospasmus a hemifacialni spasmus:
Davkovani:

Dospéli a starsi lidé:

V klinickych studiich zkoumajicich davku pouzitého pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek pro lécbu
benigniho esencialniho blefarospasmu byla davka 40 U na jedno oko vyznamné Uc¢inna. Davka 80 U na
jedno oko méla za nasledek delSi trvani G¢inku. Takze pokud je pro zahajeni Ié¢by vybrana davka 40 U na
jedno oko, muUze byt pro pacienta pfinosem davka 80 U na jedno oko pro naslednou lécbu, pokud je
vyzadovano delSi trvani G¢inku.

Injekce 10 U (0,05ml) by mély byt podany mediélné a 10 U (0,05 ml) lateralné do spojeni mezi preseptalni a

orbitalni ¢ast horniho (3 a 4) a dolniho musculus orbicularis oculi (5 a 6) kazdého oka.
Aby se snizilo riziko ptozy, je tfeba se vyvarovat injekce blizko musculus levator palpebrae superioris.
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Pro injekce do horniho vi¢ka by méla byt jehla smérovana vné z jeho stfedu, aby nebyl zasazen musculus
levator. Pfilozeny diagram by mél pomoci v umisténi injekci. Zacatek Ustupu symptomu Ize o¢ekavat béhem
2 az 4 dnu s maximalnim efektem béhem 2 tydna.

Injekce by mély byt opakovany zhruba kazdych 12 tydni nebo podle potfeby k prevenci navratu pfiznakd, ale
nikoli Castéji nez kazdych 12 tydnd. Pfi nasledujicim podani, pokud je pocatec¢ni |éCba povaZzovana za
nedostateénou, miize byt zapotfebi zvySit davku na 60 jednotek: 10 U (0,05 ml) medialné a 20 U (0,1 ml)
lateralné, na 80 jednotek: 20 U (0,1 ml) medialné a 20 U (0,1 ml) lateralné, nebo az na 120 jednotek: 20 U
(0,1 ml) mediélné a 40 U (0,2 ml) lateralné nad a pod kazdé oko podle vySe popsaného zpusobu. Je mozné
injikovat rovnéz mista v musculus frontalis nad obo¢im (1 a 2), pokud zdejSi spasmus interferuje s vidénim.

V pripadé jednostranného blefarospasmu se injekce omezi na postizené oko.
Pacienti s hemifacialnim spasmem maji byt Ié¢eni jako pfi jednostranném blefarospasmu.
Doporucené davky Ize podat dospélym kazdého véku vcetné starSich pacientd.

V 1é¢bhé blefarospasmu a hemifacialniho spasmu by neméla maximalni davka prekrocit celkovou davku 120
jednotek na jedno oko.

Déti:

Bezpecnost a ucinnost pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek v IéEbé blefarospasmu a hemifacialniho
spasmu u déti nebyla prokazana.

Zpusob podani

PFi |éCbé blefarospasmu a hemifacialniho spasmu se fedi Dysport 500 Speywood jednotek 2,5 ml 0,9%
roztoku chloridu sodného pro injekce, ¢imz vznikne roztok pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek
obsahujici 200 jednotek v 1 ml. Dysport 500 Speywood jednotek se podava subkutanni injekci medialné a
lateralné do spojeni mezi preseptalni a orbitélni ¢asti horniho i dolniho musculus orbicularis oculi.

Axilarni hyperhidréza:
Davkovani:

Dospéli a starsi lidé:

Doporucend uvodni davka je 100 U na axillu. Pokud nedosahneme pozadovaného efektu, v nasledujicich
injekcich je mozné podat az 200 U na axillu. Maximalni podana davka nesmi pfesahnout 200 U na axillu.
Oblast injekci by méla byt uréena pfedem pomoci jodového-Skrobového testu. Obé axilly se ocisti a
desinfikuji. Poté se podaji intradermalni injekce do 10 mist, kazda s obsahem 10 U, celkem 100 U na axillu.
Maximalni u¢inek by mél byt patrny ve druhém tydnu po injekci. Ve vétSiné pfipadu zajisti doporu¢ena davka
odpovidajici potlageni sekrece potu pfiblizné po dobu 48 tydnt. Cas dal3i aplikace by mél byt uréen
individualné, kdyz se sekrece potu pacienta vrati k pivodni sekreci, ale ne ¢astéji nez kazdych 12 tydna.
Jsou urcité znamky kumulativniho G€inku opakovanych davek, proto by ¢as kazdého podani u daného
pacienta mél byt vyvhodnocen individualné.
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Déti:

Bezpecnost a ucinnost pripravku Dysport 500 Speywood jednotek v 1éEbé axilarni hyperhidrézy u déti nebyla
prokazana.

Zpusob podani:

Pri [éEbé axilarni hyperhidrézy se Dysport 500 Speywood jednotek fedi 2,5 ml 0,9% roztoku chloridu sodného
pro injekce, ¢imz vznikne roztok pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek obsahujici 200 jednotek v 1 ml.
Pri I[é¢bé axilarni hyperhidrézy se Dysport 500 Speywood jednotek podava intradermalni injekci do 10 mist.

4.3. Kontraindikace
Dysport 500 Speywood jednotek je kontraindikovan pfi hypersenzitivité na Ié€ivou latku nebo na kteroukoli
pomocnou latku tohoto pfipravku.

4.4. Zvlastni upozorn éni a opat feni pro pouziti
Byly hlaseny nezadouci ucinky jako nasledek rozsSifeni Gc¢inku toxinu z mista podani do vzdalenych mist (viz
bod 4.8). Pacienti Ié¢eni IéEebnymi davkami mohou udavat nadmeérnou svalovou slabost. Riziko takovych

nezadoucich G€inkd muze byt potlaceno pouzitim nejnizsi ucinné davky a neprekrocenim doporu¢ené davky.

Dysport 500 Speywood jednotek by mél byt uzivan s opatrnosti a pod pfisnym dohledem u pacienti se
subklinickymi nebo klinickymi zndmkami patrné poruchy neuromuskularniho pfenosu (napf. myasthenia
gravis). Tito pacienti mohou mit na latky jako je Dysport 500 Speywood jednotek zvySenou citlivost, ktera
muze vést k nadmérné slabosti svalu.

Pri 1é¢bé détské mozkové obrny by mél byt Dysport 500 Speywood jednotek pouzit pouze u déti starSich nez
2 roky.

Doporucené davkovani a frekvence podani pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek se nesmi prekrocit
(viz bod 4.2).

Dysport 500 Speywood jednotek by mél byt podan s opatrnosti u pacientl s existujicimi polykacimi nebo
dechovymi problémy, nebot tyto problémy se mohou zhorsit po rozSifeni Gc¢inku toxinu do pfislusnych svald.
Aspirace se vyskytla v ojedinélych pfipadech a je rizikem u lé€enych pacientd s chronickym respirac¢nim
onemocnénim.

Velmi vzacné pfipady smrti, pfilezitostné v souvislosti s dysfagii, pneumopatii a/nebo u pacientd
s vyznamnou asthenii byly hlaSeny po 1é¢bé botulotoxinem A nebo B.

Pacienti s poruchou majici za nasledek poruSeny nervosvalovy pfenos, s obtizemi polykacimi a respira¢nimi
jsou vice v riziku, Ze se u nich tyto U¢inky objevi. U téchto pacientd musi byt Ié¢ba podana pod kontrolou
specialisty a pouze jestlize prospéch z 1éCby prevazi riziko.

Pacienti a jejich oSetfovatelé musi byt upozornéni na nezbytnost okamzité Iékarské péce v pripadé problémi
s polyk&nim, feci nebo s respiracnimi poruchami.

Tvorba protilatek proti botulinovému toxinu byla zaznamenéna u malého poctu pacientd Ié€enych pFipravkem
Dysport 500 Speywood jednotek. Klinicky mohou byt neutralizujici protilatky zjiStény znaénym snizenim
odpoveédi na I1é¢bu a/nebo potfebou trvalého uzivani vysSich davek.

Stejné jako u jakékoli intramuskularni injekce by mél byt Dysport 500 Speywood jednotek uzit u pacientl
s prodlouzenou krvacivosti, s infekci nebo se zanétem v navrhovaném misté injekce pouze kdyz je to zcela
nezbytné.

Dysport 500 Speywood jednotek by se mél pouzit pouze k 1é¢bé jediného pacienta. VeSkery nepouzity zbytek
pfipravku by se mél zlikvidovat v souladu s bodem 6.6. Zvlastni opatrnosti je tfeba pfi pfipravé a podani
pFipravku; pfi inaktivaci a likvidaci veSkerého nepouzitého nafedéného roztoku (viz bod 6.6).

Tento pfipravek obsahuje malé mnozstvi albuminu. Riziko pfenosu virové infekce po pouziti lidské krve nebo
pripravkd z krve nemUiZe byt vylou¢eno s absolutni jistotou.

4.5. Interakce s jinymi lé  €ivymi p Fipravky a jiné formy interakce
Ucinek botulotoxinu muze byt zvySen léky, které pfimo nebo nepfimo interferuji s neuromuskularni funkci a
takové léky by mély byt uzivany s opatrnosti u pacientu lIé€enych botulotoxinem.
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4.6. Téhotenstvi a kojeni

Existuji omezené data o uziti komplexu klostridiovy botulotoxin typ A-hemaglutinin u téhotnych Zen. Studie u

zvifat nesignalizuji pfimé ani nepfimé Skodlivé Gcinky co se tyce téhotenstvi, embryonélniho/fetalniho vyvoje,
porodu nebo poporodniho vyvoje jiné nez pfi vysokych davkach zpusobuijicich toxicitu u matek (viz oddil 5.3.
Predklinicka bezpecnost).

Dysport 500 Speywood jednotek by mél byt podan béhem téhotenstvi pouze tehdy, pokud prospéch Ié¢by
prevazi nad rizikem pro plod. Z preventivnich davodu je vhodné vyvarovat se uZiti pfipravku Dysport 500
Speywood jednotek béhem 1. trimestru t€hotenstvi. Pfi podani téhotné Zené je tfeba na mozné riziko

upozornit.

Neni znamo, zda je komplex klostridiovy botulotoxin A-hemaglutinin vylu¢ovan do matefského mléka.
Exkrece do mléka nebyla studovana ani u zvifat. Pouziti komplexu botulotoxin A-hemaglutinin béhem laktace
se nedoporuduje.

4.7. Uginky na schopnost  Fidit a obsluhovat stroje
Existuje potencialni riziko svalové slabosti nebo poruch zraku, které, pokud se vyskytnou, mohou docasné
narusit schopnost fidit a obsluhovat stroje.

4.8. Nezadouci u €inky
Velmi ¢asté (>1/10). Casté (>1/100, <1/10). Méné casté (>1/1 000, <1/100). Vzacné (>1/10 000>, <1/1.000).
Velmi vzacné (<1/10 000),

Obecné

U 25 % pacientd lécenych pripravkem Dysport 500 Speywood jednotek v programu klinickych studii byl
zaznamenan néktery z nezadoucich G¢&inka.

Nasledujici nezadouci ucinky se objevily u lé€enych pacientld napfi¢ indikacemi véetné blefarosmasmu,
hemifacialniho spasmu, torticollis, spasticity spojené s détskou mozkovou obrnou nebo cévni mozkovou
pfihodou a axilarni hyperhidrézou.

Navic byly hlaSeny nésledujici nezadouci U€inky specifické pro individualni indikace.

Poruchy nervového systému:
Vzacné: neuralgicka amyotrofie

Poruchy kuze a podkozni tkané:
Méné Casté: svédéni
Vzacné: kozni vyrazky
Celkove poruchy a reakce v misté aplikace:
Casté: generalizovana slabost, Unava, pfiznaky podobné chfipce, bolest/modfina v misté injekce.
Spasticita pazi po cévni mozkové p Fihod é dosp élych:
Nasledujici neZzadouci Gc€inky, obvykle mirné nebo stfedni intenzity, byly pozorovany u pacient(i Ié€enych

pripravkem Dysport 500 Speywood jednotek pro spasticitu pazi dospélych po cévni mozkové prihodé:

Gz%strointestinélni poruchy:
Casté: dysfagie

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkane:
Casté: slabost svalll paze

Povranéni, otravy a proceduralni komplikace:
Casté: ndhodné poranéni / pady

Dysfagie byla hlaSena, pokud byly pouzity davky presahujici 2700 jednotek jako jednotliva davka nebo jako
rozdélené davky.
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Détské spasticita p fi DMO:

Nasledujici neZzadouci G¢€inky, obvykle mirné nebo stfedni intenzity, byly pozorovany u pacientd lé¢enych
pripravkem Dysport 500 Speywood jednotek pro détskou spasticitu nohou v disledku détské mozkové obrny.

Gastrointestinalni poruchy:
Casté: priijem

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkane:
Casté: slabost svalti nohy

Poruchy ledvin a moc¢ovych cest:
Casté: mocova inkontinence

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace:
Casté: abnormalni chlze

Poranéni, otravy a proceduralni komplikace:
Casté: ndhodné poranéni z divodu padu

Nahodné poranéni z divodu padu a abnormalni chize mohly byt z ddvodu nadmérného zeslabeni cilovych
svall a/nebo lokalniho rozSifeni pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek do jinych svala zapojenych do
chuize a rovnovahy.

Spasticka torticollis:

Nasledujici neZzadouci G¢€inky, obvykle mirné nebo stfedni intenzity, byly pozorovany u pacientd lééenych
pfipravkem Dysport 500 Speywood jednotek pro spastickou torticollis:

Poruchy nervového systému:
Casté: dysfonie
Méné casté: bolest hlavy

Poruchy oka:
Méneé Casté: diplopie, rozmazané vidéni

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy:
Vz4cné: respiracni poruchy

Gastrointestinalni poruchy:
Velmi ¢asté: dysfagie
Méné Casté: sucho v Ustech

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové tkane:
Casté: slabost krénich svall

Dysfagie se jevila zavisla na davce a objevila se nej¢astéji po injekci do m. sternocleidomastoideus. Mékka
strava je tfeba do odeznéni pfiznak.

Blefarospasmus a hemifacialni spasmus:

Nasledujici nezadouci G¢€inky, obvykle mirné nebo stfedni intenzity, byly pozorovany u pacientd lé¢enych
pfipravkem Dysport 500 Speywood jednotek pro blefarospasmus a hemifacialni spasmus:

Poruchy nervového systému:
Casté: slabost obli¢ejovych svall
Méné Casté: paréza n. facialis

Poruchy oka:
Velmi ¢asté: ptéza
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Casté: diplopie, suché o¢i, slzeni
Vzacné: oftalmoplegie

Poruchy kuze a podkozni tkané:

Casté: edém oc¢niho vicka

Vzacné: entropie
Nezadouci U¢inky se mohou objevit v disledku hluboké nebo chybné umisténé injekce pfipravku Dysport
500 Speywood jednotek docasné paralyzujici jiné sousedni svalové skupiny.

Axilarni hyperhidréza:

Nasledujici nezadouci G¢€inky, obvykle mirné nebo stfedni intenzity, byly pozorovany u pacientd lééenych
pfipravkem Dysport 500 Speywood jednotek pro hyperhidrézu:

Poruchy kuze a podkozni tkane:
Casté: Kompenzatorni poceni

Post-marketingova zkuSenost

Profil nezadoucich G¢&inkd hlaSenych spole¢nosti béhem post-marketingového uzivani odrazi farmakologii
pfipravku a odpovida nezadoucim G¢inkim béhem klinickych studii.

Prilezitostné byla hlaSena hypersenzitivita. Nebyly Zzadné pfipady zavazné anafylaxe nebo anafylaktického
Soku.

Velmi vzacné byly hlaSeny nezadouci Ucinky z rozsifeni Gc¢inku toxinu z mista injekce do vzdalenych mist
(nadmeérna svalova slabost, dysfagie, aspira¢ni pneumonie jez mdze byt fatalni) (Viz bod 4.4).

4.9. Predavkovani

Excesivni davky mohou zpusobit vzdalenou a hlubokou nervosvalovou paralyzu. Pfedavkovani muze vést ke
zvySenému riziku vstupu neurotoxinu do krevniho obéhu a muaze zplsobit komplikace spojené s G€inkem
peroralni otravy botulotoxinem (napf. poruchy polykani a dysfonie). Pokud zplsobi excesivni davky paralyzu
respiracnich svalll, mize byt zapotfebi respiraéni podpora. Neexistuje zadné specifické antidotum, nelze
ocCekavat Uspésnost antitoxinu a doporucuje se celkova podplrna péce.

V pripadé predavkovani by méla byt osoba lékarsky sledovana na pfiznaky systémové slabosti nebo svalové
paralyzy. V pfipadé pfiznak( svédcicich pro oslabeni nebo paralyzu dychacich svald mdze byt nutné zahajit
podpurna opatfeni, napf. intubace a uméla ventilace do doby zotaveni.

PFiznaky pfedavkovani se nemusi objevit bezprostfedné po injekci. V pfipadé nahodné injekce nebo oralniho
pFijmu by méla byt osoba lékafsky sledovana aZz po dobu nékolika tydnl na pfiznaky systémové slabosti nebo
svalové paralyzy.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1. Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Myorelaxans
ATC kéd MO3AX01

Clostridium botulinum typ A toxin - haemaglutinin komplex blokuje periferni cholinergni pfenos na
neuromuskularnim spojeni blokaddou uvolfiovani acetylcholinu na presynaptické membrané. Toxin U€inkuje
na nervovém zakond&eni, kde antagonizuje ty pochody, jeZ jsou spoustény Ca®* a vrcholi uvoln&nim
transmiteru. Nepusobi na postganglionarni cholinergni pfenos nebo postganglionarni sympaticky pfenos.

Uginek toxinu zahrnuje inicialni krok navazani, &imz se toxin rychle a dychtivé pfipoji na presynaptickou
nervovou membranu. Druhotné nastava krok internalizace, v némz toxin prochazi presynaptickou membranu,
aniz pusobi podatek paralyzy. Nakonec toxin inhibuje uvolnéni acetylcholinu prerusenim Ca®*
zprostfedkovaného mechanismu uvolnéni acetylcholinu, &imz zmenSuje potencial plotének a pulsobi
paralyzu.
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Obnova pfenosu vzruchu se objevuje postupné, tak jak puéi nova nervova zakonceni a tvofi se kontakt s
postsynaptickou motorickou ploténkou. Tento proces trva u experimentalnich zvifat 6-8 tydnu.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické studie s botulinovym toxinem &ini u zvifat problémy z divodu velké sily, pouzité nepatrné
davky, velké molekularni hmotnosti slouceniny a obtizi s ozna¢enim toxinu k dosazeni dostate¢né vysoké
specifické aktivity. Studie uzivajici toxin znaéeny I'® ukazaly, Ze navazani na receptor je specifické a
nasytitelné, a Ze vysoka hustota receptor(i pro toxin je faktor pfispivajici k vysoké sile. Odezva na davku a
dobu u opic ukazala, Ze u nizkych davek bylo opozdéni 2-3 dny s maximalnim G€inkem pozorovanym 5-6 dni
po injekci. Trvani pusobeni, méfeného zménami vyrovnani o&i a svalové paralyzy, kolisalo mezi 2 tydny a 8
mésici. Tento charakter je pozorovan také u lidi a je pfisuzovan procesu navazani, internalizace a zmén na
neuromuskularnim spojeni.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpe €nosti

Studie reprodukéni toxicity u téhotnych krys a kralikd, kterym byl podan komplex botulotoxin A-hemaglutinin
denni intramuskularni injekci v davkach 79 U/kg u krys a 42 U/kg u kréliki neukéazaly embryonalni/fetalni
toxicitu.

Bylo pozorovano nékolik pfipadd maternalni toxicity spojené se ztratou implantace pfi vysokych davkach u
obou druh( zvifat. Komplex botulotoxin A-hemaglutinin nevykazal zadnou teratogenni aktivitu ani u krys ani u
kralikd a nebyly pozorovany ani G€inky na F1 generaci u krys. Fertilita samct a samic byla snizena
v dasledku snizeného péafeni v disledku svalové paralyzy pfi vysokych davkach.

Ve studiich chronické toxicity provedenych u krys az do 12 U/zvife nebyly Zzadné naznaky systémové toxicity.
Ucinky u reprodukénich studii a neklinickych studii chronické toxicity byly omezeny na zmény injikovanych
svalll souvisejicich s mechanismem Uc¢inku komplexu botulotoxin A-hemaglutinin.

Po podani komplexu botulotoxin A-hemaglutinin do oka kralik(l nedosSlo k Zaddnému podrazdéni odi.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek
Roztok lidského albuminu, monohydrat laktosy.

6.2. Inkompatibility
Studie kompatibility nejsou k dispozici, proto tento IéCivy pfipravek nesmi byt misen s zadnymi dalSimi
[éCivymi pripravky.

6.3. Doba pouZitelnosti
V originalnim baleni: 2 roky.
Po nafedéni: 8 hodin v chladni¢ce 2°C - 8°C.

Pfipravek neobsahuje antimikrobialni latky. Proto by mél byt pfipraveny roztok pfipravku Dysport 500
Speywood jednotek pouzit co nejdfive.

6.4. Zvlastni opat feni pro uchovavani

Uchovaveite v chladni¢ce (2°C - 8°C). Chrarite pfed mrazem.

Dysport 500 Speywood jednotek musi byt uchovavan v chladni¢ce na pracovisti, kde se aplikuji injekce, a
nemél by byt dan pacientovi k uschovani doma.

NaFedé&ny Dysport 500 Speywood jednotek muze byt uchovavan v chladnice pfi teploté 2°C - 8°C az 8 hodin
pred pouzitim za aseptickych a kontrolovanych podminek.

6.5. Druh obalu a velikost baleni
Sklenénd injekéni lahviéka s plastovym uzavérem a hlinikovym pertlem, krabicka.

Velikost baleni: 1 nebo 2 injekéni lahviéky po 500 jednotkach.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6. Zvlastni pouziti pro likvidaci p  Fipravku a zachazeni s nim

Bezprostfedné po lécbé pacienta by mél byt jakykoli zbytek pfipravku Dysport 500 Speywood jednotek (v
injekéni lahvi¢ce nebo injekéni stfikacce) inaktivovan fedénym roztokem chlornanu (1 % volného chloru).
Rozlity Dysport 500 Speywood jednotek by mél byt utfen savym hadfikem namocéenym v fedéném roztoku
chlornanu.

VSechen nepouZzity pfipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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