


1. NAZIV LIJEKA
NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju.
2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

Jedan ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.

Jedna bocica od 0,5 ml sadrzi 2500 U botulinskog toksina tipa B.

Jedna bocica od 1,0 ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.

Jedna bocica od 2,0 ml sadrzi 10 000 U botulinskog toksina tipa B.

Proizveden u stanicama bakterije Clostridium botulinum serotip B (soj izoliran iz graha).

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.
3. FARMACEUTSKI OBLIK @Q

Otopina za injekciju. Q&

Bistra i bezbojna do svijetloZuta otopina.

4.  KLINICKI PODACI t O

4.1 Terapijske indikacije Q

NeuroBloc je indiciran za lijecenje cervikalne distonije (tortik@u odraslih.
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4.2 Doziranje i na¢in primjene ‘\

NeuroBloc smiju primjenjivati samo lijeCnici sa znan@kustvom u lijecenju cervikalne distonije
te primjeni botulinskih toksina. @

Ograni¢eno samo na bolnicku upotrebu,, %

Doziranje A\
L

Pocetna doza iznosi 10 000 U% je raspodijeliti na dva do Cetiri najzahvacenija misi¢a. Podaci iz
elotvornost ovisna o dozi, ali ta ispitivanja, buduci da nisu
ju

klinickih ispitivanja pokazujjse
ukljucivala usporedbu, nep @ nacajnu razliku izmedu 5000 U i 10 000 U. Stoga se doza od
5000 U mozZe takoder bzir kao pocetna, ali doza od 10 000 U moZe povecati vjerojatnost

klini¢ke koristi.

Injekcije treb
klini¢ki

jati prema potrebi da bi se odrzala dobra funkcija i smanjila bol. U dugotrajnim
afljima prosjecna ucestalost doziranja bila je otprilike svakih 12 tjedana, no to moze
itanicima i odredeni je udio bolesnika odrzao zna¢ajno pobolj$anje u odnosu na

varirati
po orst;i\e tjedana ili dulje. Stoga ucestalost doziranja treba prilagoditi na temelju klinicke
procjche/@dgovora svakog pojedinog bolesnika.

U bolesnika sa smanjenom mis$i¢nom masom dozu treba prilagoditi prema individualnim potrebama
bolesnika.

Jacina ovog lijeka izraZena je u jedinici lijeka NeuroBloc 5000 po mililitru (U/ml). Ove se jedinice ne
smiju medusobno zamijeniti s jedinicama koje se upotrebljavaju za izrazavanje jacine drugih

pripravaka botulinskog toksina (vidjeti dio 4.4).

Posebne populacije

Starije osobe
Nije potrebna prilagodba doze u starije populacije u dobi od 65 ili vise godina.
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Ostecenje funkcije jetre i bubrega
Nisu provedena ispitivanja u bolesnika s ostecenjem funkcije jetre ili bubrega. Medutim, farmakoloske
znacajke ne pokazuju potrebu za prilagodbom doze.

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i djelotvornost lijeka NeuroBloc u djece mlade od 18 godina nisu jo§ ustanovljene. Nema
dostupnih podataka.

Nadin primjene

NeuroBloc se smije primjenjivati samo kao intramuskularna injekcija. Posebnu pozornost treb
posvetiti da se lijek ne primijeni u krvnu Zilu. Q

Pocetnu dozu od 10 000 U treba podijeliti izmedu dva do Cetiri najzahvacenija miéic’a@

odmabh. Za upute o razrjedivanju lijeka prije primjene, vidjeti dio 6.6.
4.3 Kontraindikacije

NeuroBloc se ne smije davati osobama s ustanovljenom neuro ularnom boles¢u (npr.
amiotroficnom lateralnom sklerozom ili perifernom neurofati i s ustanovljenim poremecajima

neuromuskularne sinapse (npr. miastenijom gravis ili Larr& onovim sindromom).

Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih t@vedenih u dijelu 6.1.

4.4  Posebna upozorenja i mjere opreza r@abi
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NeuroBloc se preporucuje samo za ir@nu primjenu.
Sigurnost NeuroBloca izvan odobremh ikacija nije ustanovljena. Ovo upozorenje ukljucuje
primjenu u djece i svaku drug acuu osim cervikalne distonije. Rizici, ukljucujuéi i smrt, mogu
prevagnuti nad potencij alm@
Serokonverzija
Kao kao i kod mnogih biolpskih/biotehnoloskih proteina koji se primjenjuju kao lijekovi, ponavljana

primjena Neuro
tipa B. Podacij

moze u nekih bolesnika biti povezana s razvojem protutijela na botulinski toksin
ogenosti iz tri dugotrajna klinicka ispitivanja pokazuju da priblizno jedna tre¢ina

bolesnik otutijela, kako je ustanovljeno testom neutralizacije u misSeva/zastite miSeva ovisno
0 trajanj& enosti (vidjeti dio 5.1).
Istraz posljedica serokonverzije pokazalo je da prisutnost protutijela nije znacila i gubitak

klinickog odgovora te da nije utjecala na sveukupni sigurnosni profil. Medutim, klini¢ko znacenje
prisutnosti protutijela, kako je odredeno testom neutralizacije u miSeva/zastite miSeva, nije pouzdano
ustanovljeno.

Potreban je oprez u bolesnika s poremecajima hemostaze ili u onih koji primaju antikoagulantnu
terapiju.

Sirenje u¢inka toksina
Zabiljezeni su neuromuskularni ucinci povezani sa Sirenjem toksina dalje od mjesta primjene (vidjeti
dio 4.8). Oni ukljucuju disfagiju i teskocée s disanjem.




Postojeci neuromuskularni poremecaji

Bolesnici lijeceni terapijskim dozama mogu iskusiti pretjeranu misi¢nu slabost. Bolesnici s
neuromuskularnim poremecajima mogu biti pod povecanim rizikom od klinicki znacajnih ucinaka,
ukljucujuci tesku disfagiju i kompromitirano disanje, pri uobicajenim dozama NeuroBloca (vidjeti
dio 4.3).

Nakon lije¢enja botulinskim toksinom tipa A/B bilo je spontanih izvjestaja o disfagiji, aspiracijskoj
pneumoniji i/ili potencijalno smrtonosnoj respiratornoj bolesti.

Rizik od tih nuspojava povecan je u djece (neodobrena primjena) i bolesnika s ve¢ postoje¢im
neuromuskularnim poremecajima ukljucujuci poremecaje gutanja. U bolesnika s neuromuskularnim
poremecajima ili disfagijom i aspiracijom u anamnezi, botulinski toksini smiju se primjenjivati samo u
eksperimentalnim uvjetima pod strogim lije¢nickim nadzorom. Q

Nakon lijecenja NeuroBlocom sve bolesnike i njihove njegovatelje treba upozoriti da po
lijeéni¢ku pomo¢ u slucaju respiratornih teSkoca, gusenja ili bilo koje nove ili pogor$

Disfagija je zabiljezena nakon injekcije i u druga mjesta osim cervikalne musku

O

Nemoguénost zamjene pripravaka botulinskih toksina
Pocetna doza od 10 000 U (ili 5000 U) odnosi se samo na NeuroBloc (bo @ i toksin tipa B). Te
jedinicne doze vrijede isklju¢ivo za NeuroBloc i ne odnose se na pripfavkewétulinskog toksina tipa A.
Preporucene jedini¢ne doze botulinskog toksina tipa A znacajno su n' %: onih za NeuroBloc i
primjena botulinskog toksina tipa A u jedini¢noj dozi preporu@za NeuroBloc moze rezultirati

0

sistemskom toksi¢nos$cu i klinickim posljedicama opasnin®po

4.5 Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblicﬁx ja

Ucinak primjene razlicitih serotipova botulinskibsagurotoksina trenutacno nisu poznati. Medutim, u
klini¢kim ispitivanjima NeuroBloc je bio mlml 16 tjedana nakon injekcije botulinskog toksina

tipa A.
Istodobna primjena NeuroBloca i an% ida ili lijekova koji ometaju neuromuskularni prijenos
(npr. spojevi sli¢ni kurareu) mo;a se razmetriti s oprezom.

4.6 Plodnost, trudnoca i

Trudnoda

Ispitivanja provedena nazivotinjama nedostatna su s obzirom na uc¢inke na trudnocu i
embrionalni/fetalnitrazvoj. Potencijalni rizik za ljude nije poznat. NeuroBloc se ne smije primjenjivati
tijekom trudngée,0sim ako klinicko stanje zene ne zahtijeva lijeCenje botulinskim toksinom tipa B
(vidjeti ST@

Do 'e\

Nije o izluCuje li se botulinski toksin tip B u maj¢ino mlijeko u ljudi. Izlu¢ivanje botulinskog
toksina tipa B u mlijeko nije ispitano u Zivotinja. Potrebno je odluditi treba li nastaviti/prekinuti
dojenje ili nastaviti/prekinuti lijeCenje NeuroBlocom uzimajuéi u obzir korist dojenja za dijete i korist
lije¢enja NeuroBlocom za zenu.

Plodnost
Nisu provedena ispitivanja plodnosti i nije poznato moze li NeuroBloc utjecati na sposobnost
reprodukcije.

4.7  Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima



Nisu provedena ispitivanja o u¢incima na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja strojevima.
NeuroBloc moze umanjiti sposobnost upravljanja vozilima i strojevima u slu¢aju nuspojava kao §to su
misi¢na slabost i poremecaji oka (zamagljen vid, spustena vjeda).

4.8 Nuspojave
Sazetak sigurnosnog profila

Najcéesce prijavljene nuspojave povezane s lijeCenjem NeuroBlocom bile su suha usta, disfagija,
dispepsija i bol na mjestu primjene injekcije.

Nuspojave koje su prijavljene povezano sa Sirenjem toksina udaljeno od mjesta primjene bile su:
pretjerana misi¢na slabost, disfagija, dispneja, aspiracijska pneumonija sa smrtnim ishodima u nekim

slucajevima (vidjeti dio 4.4).

Tabli¢ni prikaz nuspojava Q
Nuspojave opazene u svim klinickim ispitivanjima navedene su niZe prema klas1ﬁkac k1h
sustava MedDRA te redoslijedom prema sve manjoj ucestalosti definiranoj kaogvr, (>1/ 10),
¢esto (>1/100 i <1/10), manje ¢esto (=1/1000 i <1/100).

Klasifikacija organskih sustava | Vrlo ¢esto Cesto “

Poremecaji ziv€anog sustava suha usta, glavobolja tortikolis @ anje u odnosu na
pocet & , promijenjen osjet okusa

Poremecaji oka zamaglis

Poremecaji diSnog sustava, isfonija

prsista i sredoprsja

Poremecaji probavnog sustava disfagija spepsija

Poremecaji misi¢no-kostanog
sustava vezivnog tkiva

Op¢i poremecaji i reakcije na bol na mjesp@imjiciranja| bol u vratu
mjestu primjene o bolest nalik gripi

<

Sli¢no kao i za botulinski toksin tipa \kroﬁziolo§k0 podrhtavanje koje nije povezano s klinickom
slaboscu ili drugim elektrofiziglogkim abnormalnostima moze se pojaviti u nekim udaljenim miSi¢ima.

Iskustvo nakon stavljanja lijeka%a peomet

Prijavljene su nuspojaye flo vezafle §¢ Sirenjem toksina dalje od mjesta primjene (pretjerana misi¢éna
slabost, disfagija, dispn@jd;aspiracijska pneumonija sa smrtnim ishodima u nekim slucajevima)

(vidjeti dio 4 4)~ l

Tijekom gri on stavljanja lijeka u promet zabiljezeni su takoder sljede¢i u€inci: abnormalna
akomodaci hoca oka, ptoza, povracanje, konstipacija, simptomi nalik gripi, astenija, angioedem,
osip, urtikagija pruritus.

Dowvj eSc¢a pokazuju da se ovaj lijek primjenjivao u pedijatrijskoj populaciji. Prema prikazima
pojedinacnih slucajeva vise su vjerojatne ozbiljne nuspojave u djece (40%) nego u odraslih i starijih
osoba (12%), vjerojatno kao posljedica primjene neprimjereno visokih doza za djecu (vidjeti dio 4.9).

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

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



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

4.9 Predoziranje

Zabiljezeni su slucajevi predoziranja (neki uz znakove sistemske toksi¢nosti). U slu¢aju predoziranja
potrebno je uvesti opce medicinske potporne mjere lije¢enja. Doze do 15 000 U rijetko su za
posljedicu imale klinicki znac¢ajnu sistemsku toksi¢nost u odraslih. Ako se klinicki sumnja na
botulizam, moze biti potrebna hospitalizacija kako bi se nadzirala respiratorna funkcija (pocetak
respiratornog zatajenja).

U slucaju predoziranja ili injekcije primijenjene u misi¢ koji obi¢no kompenzira cervikalnu distoniju,
moguce je da se distonija pogorsa. Kao i s drugim botulinskim toksinima, nakon nekog vremena
nastupit ¢e spontani oporavak.

djece je nastupila klini¢ki znacajna sistemska toksi¢nost. Rizik od Sirenja u¢inka vecéi je neg
odraslih, a ¢esce je i tezeg oblika. Razlog tomu mogu biti visoke doze obi¢no primjenjiv j
populaciji.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA Q&

5.1 Farmakodinamicka svojstva

Pedijatrijska primjena (neodobrena): primjenom doza odobrenih za lijeenje odraslih bolesnik:
{\

Farmakoterapijska skupina: miSi¢ni relaksans, lijekovi s perifernim dj m,
ATK oznaka: M03AX 01

Mehanizam djelovanja
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NeuroBloc je neuromuskularni blokator. Mehanizam dj etrxx@uromoca u blokiranju

neuromuskularne provodljivosti ukljucuje proces od tr'Q

1. izvanstanicno vezanje toksina na specificnagyezna tmjesta (akceptore) na zavrSecima motornih
Zivaca |

2. internalizacija i oslobadanje toks'gla iv€anih zavrSetaka

3. inhibicija oslobadanja acetilkolin \ Canih zavrSetaka na neuromuskularnoj sinapsi.

Ubrizgan izravno u misi¢, Neur@Bloc uje lokaliziranu paralizu koja se s vremenom postupno

povlaci. Mehanizam kojim seﬁ&a misic¢a s vremenom povlaci nije poznat, ali moze biti povezan s

intraneuronalnom pretvorbo§ er) zahvacenog proteina i/ili rastom ziv€anog zavrSetka.
Klinicka dielotvomos\' iu t

Niz klinickih ispitivanja pgovedeno je kako bi se procijenila djelotvornost i sigurnost NeuroBloca u
lije¢enju cervi distonije. Ta su ispitivanja dokazala djelovanje NeuroBloca i u bolesnika koji
prethodno ni@ eni i u onih koji su bili lijeceni botulinskim toksinom tipa A, ukljucujuci

bolesni%&za e smatralo da su klini¢ki rezistentni na botulinski toksin tipa A.

slije ebom kontrolirana ispitivanja faze III. Oba su ispitivanja ukljucila odrasle bolesnike

(= 18 godina) koji su u proslosti primali terapiju botulinskim toksinom tipa A. Prvo ispitivanje
ukljucilo je bolesnike klinicki rezistentne na toksin tipa A (bez odgovora na A), potvrdeno testom
Frontalis tip A. Drugo ispitivanje ukljucilo je bolesnike u kojih se i dalje postizao odgovor na toksin
tipa A (s odgovorom na A). U prvom ispitivanju bolesnici rezistentni na tip A (bez odgovora na A) bili
su randomizirani u skupinu koja je primala placebo ili u skupinu koja je primala 10 000 U
NeuroBloca, a u drugom ispitivanju, bolesnici s odgovorom na toksin tipa A (s odgovorom na A) bili
su randomizirani u skupine koje su primale placebo, 5000 U ili 10 000 U toksina. Lijek je ubrizgan u
istom navratu u 2 do 4 sljede¢a miSica: splenius capitis, sternocleidomastoideus, levator scapulae,
trapezius, semispinalis capitis i scalenus. Ukupna doza raspodijeljena je na te odabrane misice i
primijenjeno je od 1 do 5 injekcija po misicu. U prvo ispitivanje bilo je ukljuceno 77 ispitanika, u
drugo 109 ispitanika. Procjena bolesnika nastavila se jos 16 tjedana nakon primjene injekcije.

0] l‘;lesnm rvikalnom distonijom provedena su dva randomizirana, multicentri¢na, dvostruko



Primarna varijabla ishoda za djelotvornost u oba ispitivanja bio je ukupni rezultat (raspon moguc¢ih
bodova 0-87) na ljestvici za procjenu spazmodic¢nog tortikolisa (Toronto Western Spasmodic
Torticollis Rating Scale, TWSTRS) u 4. tjednu. Sekundarni ishodi ukljucili su vizualno analognu
ljestvicu (Visual Analogue Scales, VAS) za kvantifikaciju bolesnikove opce procjene promjene i
lije¢nikove opce procjene promjene, obje od pocetnih vrijednosti do 4. tjedna. Na tim ljestvicama
50 bodova pokazuje da nema promjene, 0 veliko pogorSanje, a 100 veliko poboljsanje. Rezultati
usporedbi primarnih i sekundarnih varijabli djelotvornosti sazeto su prikazani u tablici 1. Analiza
podljestvica TWSTRS pokazala je znacajne ucinke na tezinu cervikalne distonije i pridruzenu bol i
invalidnost.

Tablica 1 Rezultati djelotvornosti u fazi I11 ispitivanja lijeka NeuroBloc

ISPITIVANJE 1 ISPITIVANJE 2
(Bolesnici bez odgovora na (Bolesnici s odgovorom )
A)

Procjene Placebo 10000 U Placebo | 5000 U U

n =38 n=39 n=36 n=236 7
TWSTRS - ukupno
Srednja vrijednost na pocetku | 51,2 52,8 43,6 46 46,9
Srednja vrijednost u 4. tjednu | 49,2 41,8 39,3 35,2
Promjena od pocetne -2,0 -11,1 -4,3 -11,7
vrijednosti
p-vrijednost* 0,0001 0,0115 0,0004
Bolesnikova opca procjena
Srednja vrijednost u 4. tjiednu | 39,5 60,2 . 3,6 60,6 64,6
p-vrijednost* 0,0001 o - 0,0010 0,0001
Lije¢ni¢ka opéa procjena
Srednja vrijednost u 4. tjednu | 47,9 60,6 52,0 65,3 64,2
p-vrijednost* O 0001 | 0,0011 0,0038

* Analiza kovarijance, dvostrani test0V1

Sljede¢e randomizirano, multicentrino? 0 shJepo ispitivanje provedeno je kako bi se
usporedila djelotvornost NeuroBloca (1 naspram botulinskog toksina tipa A (150 U) u

bolesnika s cervikalnom dlstom‘om ikada prije nisu primili pripravak botulinskog toksina. Kao
primarna procjena djelotvornasti §luzio je ukupni rezultat na ljestvici TWSTRS za procjenu
spazmodicnog tortikolisa, a sek e procjene djelotvornosti ukljucivale su VAS procjene promjene
koje su dali bolesnik i ispitir dene u 4., 8. 1 12. tjednu nakon lijecenja. Ispitivanje je ispunilo
prethodno definirane kit@rijSwa neinferiornost NeuroBloca u usporedbi s botulinskim toksinom

tipa A, i s obzirom na s vrijednost ukupnog rezultata na ljestvici TWSTRS za spazmodicni

tortikolis u 4. t@on prvog i drugog ciklusa lijeCenja, i s obzirom na trajanje ucinka.

Neinferixno@r Bloca u usporedbi s botulinskim toksinom tipa A dodatno je poduprla analiza
bolesnik: utim odgovorom, u kojoj je slican postotak ispitanika pokazao poboljSanje rezultata
na 'estvicXTRS u 4. tjednu 1. ciklusa lijecenja (86% NeuroBloc i 85% Botox), a sli¢an udio
isana Je najmanje 20%-tno smanjenje od pocetnih vrijednosti rezultata na ljestvici TWSTRS
u 4. tje 1. ciklusa lijecenja (51% NeuroBloc, 47% Botox).

Daljnja klinicka ispitivanja i pracenja otvorenog tipa pokazala su da se odgovor ispitanika na
NeuroBloc moze nastaviti kroz dulja razdoblja s tim da su neki ispitanici imali viSe od 14 ciklusa
lijecenja u razdoblju duljem od 3,5 godina. Osim pobolj$anja funkcije dokazanog smanjenjem
ukupnog rezultata na ljestvici TWSTRS, lijje¢enje NeuroBlocom bilo je povezano sa znacajnim
smanjenjem rezultata za bol na ljestvici TWSTRS i rezultata za bol na ljestvici VAS u svakom ciklusu
lijeCenjau 4., 8.1 12. tjednu u odnosu na pocetne vrijednosti. U tim ispitivanjima ucestalost doziranja
bila je priblizno svakih 12 tjedana.




Imunogenost NeuroBloca procijenjena je u dva klinicka ispitivanja i jednom otvorenom produZzetku
ispitivanja. Prisutnost protutijela u tim ispitivanjima procijenjena je testom zastite miSeva (poznatom
takoder kao test neutralizacije u miSeva, Mouse Neutralization Assay - MNA).

Podaci o imunogenosti iz tri dugotrajna klinicka ispitivanja pokazuju da priblizno jedna tre¢ina
bolesnika razvije protutijela, kako je ustanovljeno testom neutralizacije u miSeva/zastite miSeva ovisno
o trajanju izlozenosti. Posebice su ta ispitivanja pokazala da je bilo 19-25% slu¢ajeva serokonverzije u
roku od 18 mjeseci nakon zapocetog lijecenja $to se do 45. mjeseca lijeCenja povecalo na priblizno
33-44%. Istrazivanje posljedica serokonverzije pokazalo je da prisutnost protutijela nije znacila i
gubitak klini¢kog odgovora te da nije utjecala na sveukupni sigurnosni profil. Medutim, klini¢ko
znacenje prisutnosti protutijela ustanovljeno testom neutralizacije u miSeva/zastita miseva ostaje
nedovoljno razjasnjeno.

Opseg i tijek serokonverzije bili su slicni u bolesnika s prethodnim izlaganjem toksinu A i 0\@
prije nisu primali toksin A te izmedu bolesnika rezistentnih na toksin A i onih s odgovor<® sin
A.

5.2 Farmakokineticka svojstva Qﬁ

NeuroBloc primijenjen intramuskularno izaziva lokaliziranu misi¢nu slab kom
denervacijom. Nakon lokalne intramuskularne injekcije NeuroBloca ozbi tni dogadaji koji su se
mozda razvili zbog sistemskih u¢inaka botulinskog toksina tipa B op 12% slucajeva
nuspojava prijavljenih tijekom iskustva nakon stavljanja lijeka u pro@kljuéujuéi sljedece
nuspojave: suha usta, disfagija i zamagljen vid). Medutim, fa kinetic¢ka ispitivanja ili ispitivanja
apsorpcije, distribucije, metabolizma i izlu¢ivanja nisu pzme%

5.3 Neklinicki podaci o sigurnosti primjene Q\\

Farmakoloska ispitivanja primjenom jedne doze usmakaki majmuna nisu pokazala drugih uc¢inaka
osim ocekivane paralize injektiranih miéiéﬁovi 0zi, zajedno s izvjesnom difuzijom toksina pri
visokim dozama, §to je slicne ucinke prgiz i sjednim misi¢ima koji nisu bili injicirani.

Intramuskularna toksikoloska ispitivanj %e doze provedena su na makaki majmunima. Doza bez

opazenih sistemskih u¢inka (NogObse Effect Level, NOEL) bila je priblizno 960 U/kg. Doza koja
je rezultirala smréu bila je 2400, .

Zbog naravi lijeka nisu pr itivanja na zivotinjama kako bi se ustanovili kancerogeni ucinci
NeuroBloca. Standar a istrazivanje mutagenosti NeuroBloca nisu provedeni.

Razvojna ispiti u Stakora i kuni¢a nisu dala dokaze fetalnih malformacija ili promjene plodnosti.
U razvojnim igpitivanjima doza bez opazenih §tetnih u¢inaka (No Observed Adverse Effect Dose

Level, N@A osila je u Stakora 1000 U/kg/dan za maternalne u¢inke i 3000 U/kg/dan za fetalne
ucinke. rijednost NOAEL iznosila je 0,1 U/kg/dan za maternalne ucinke i 0,3 U/kg/dan za
fetalne ucinke NV ispitivanjima plodnosti vrijednost NOAEL iznosila je 300 U/kg/dan za opéu

toksiGmostg”u muzjaka i u Zenki, a 1000 U/kg/dan za plodnost i sposobnost reprodukcije.
6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1 Popis pomo¢nih tvari

dinatrijev sukcinat

natrijev klorid

humani serumski albumin

kloridna kiselina (za podeSavanje pH)

voda za injekcije

6.2 Inkompatibilnosti



Zbog nedostatka ispitivanja kompatibilnosti, ovaj lijek se ne smije mijesati s drugim lijekovima.
6.3 Rok valjanosti

U originalnom pakiranju 5 godina.

Razrijedeni lijek upotrijebite odmah (vidjeti dio 4.2 i dio 6.6).

S mikrobioloskog stajalista, lijek treba upotrijebiti odmah osim kad metoda otvaranja/razrjedivanja
iskljucuje rizik mikrobioloske kontaminacije.

6.4 Posebne mjere pri cuvanju lijeka
Cuvati u hladnjaku na 2°C-8°C. Q
Ne zamrzavati. K
Spremnik ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti. 0
Unutar roka valjanosti, lijek moZe biti izvan hladnjaka tijekom jednokratnog lja do 3 mjeseca
na temperaturi koja ne prelazi 25°C, bez ponovnog odlaganja u hladnjak. 1@ taju ovoga razdoblja
lijek ne smije biti vracen u hladnjak nego ga treba baciti. O
Uvjete ¢uvanja nakon razrjedivanja lijeka vidjeti u dijelu 6.3.

X,
6.5 Vrstaisadrzaj spremnika ¢

0,5 ml, 1 ml ili 2 ml otopine u staklenoj bocici od 3,5@denoj od stakla tipa I, sa silikoniziranim
¢epom od butilne gume zatvorenoj aluminijsko ico

Veli¢ina pakiranja od 1 bocice.

]
)
6.6 Posebne mjere za zbrinjavanje xa rukovanja lijekom
L 2

NeuroBloc je raspoloziv sam wzama za jednokratnu upotrebu.

Lijek je spreman za upotrE@m titucija nije potrebna. Nemojte tresti.

Da bi se omogucila raspodjela ukupne doze na nekoliko injekcija, NeuroBloc se moze razrijediti

0,9%-tnom otofi natrijevog klorida za injekcije (9 mg/ml) (vidjeti dio 4.2). Takva razrjedenja s
natrijevim klogi a provoditi u Strcaljki i to tako da se najprije u Strcaljku izvuce Zeljena
koli¢ina Neu a, a zatim se u Strcaljku doda natrijev klorid. U neklinickim ispitivanjima otopina
lijeka N azrijedena je do 6 puta bez ikakve posljedi¢ne promjene jakosti. Kad je razrijeden,

lijek treba Gpotsijebiti odmabh jer pripravak ne sadrzi konzervans.
Svu neupotrijebljenu otopinu, sve bocice lijeka NeuroBloc kojima je istekao rok valjanosti i pribor

upotrijebljen za primjenu lijeka treba pazljivo zbrinuti kao opasan medicinski otpad u skladu s
lokalnim propisima. Prije upotrebe bocice treba vizualno pregledati. Ako otopina NeuroBloca nije
bistra i bezbojna/svijetlozuta ili ako se ¢ini da je bocica oStecena, lijek se ne smije upotrijebiti nego ga
treba zbrinuti kao opasan medicinski otpad u skladu s lokalnim propisima.

U slucaju prolijevanja, dekontaminirajte povrsinu s 10% kausti¢ne otopine ili otopinom natrijevog
hipoklorita (bjelilo za domacinstvo — 2 ml (0,5%): 1 litra vode). Nosite vodootporne rukavice i
tekuc¢inu upijte odgovaraju¢im apsorbentom. Materijal s apsorbiranim toksinom stavite u vreéicu za
autoklav, nepropusno zatvorite i zbrinite kao opasni medicinski otpad u skladu s lokalnim propisima.



7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Sloan Pharma S.a.r.1.

33, Rue du Puits Romain

8070 Bertrange

Luksemburg

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
EU/1/00/166/001 — 2500 U

EU/1/00/166/002 — 5000 U

EU/1/00/166/003 — 10 000 U

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA Q
Datum prvog odobrenja: 22. sije¢nja 2001. @
Datum posljednje obnove odobrenja: 29. studeni 2010. Q

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stra ske agencije za lijekove

http://www.ema.europa.eu. ; @
R
9
N

*

o))
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PROIZVODAC BIOLQSKE DJELATNE RI [ PROIZVODPAC
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A. PROIZVODPAC BIOLOSKE DJELATNE TVARI I PROIZVODPAC ODGOVORAN ZA
PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv i adresa proizvodaca bioloSke djelatne tvari

Merz Pharma GmbH & Co. KGaA
AmPharmapark

Dessau-Rosslau

Njemacka

Naziv i adresa proizvodac¢a odgovornog za pustanje serije lijeka u promet

Almac Pharma Services Limited

Seagoe Industrial Estate
Portadown Q
Craigavon @

BT63 SUA

Ujedinjeno Kraljevstvo

| O
Almac Pharma Services (Ireland) Limited 6
Finnabair Industrial Estate

Dundalk O

Co. Louth
A91 POKD

&
Irska ’\X
Na tiskanoj uputi o lijeku mora se navesti naziv i adr@zv aca odgovornog za pustanje

navedene serije u promet.

B. UVJETI ILI OGRANICENJA V
L 4

OPSKRBU I PRIMJENU
g I: Sazetak opisa svojstava lijeka, dio 4.2).

Lijek se izdaje na ograniceni recept (Vi:’e i
C. OSTALIUVJETII ZéHTJE DOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

o Periodicka izvjeSéa jivosti
Nositelj odobrenja ¢e izvjesca o neskodljivosti za ovaj lijek podnositi u skladu s
referentnim popisom da U (EURD popis) predvidenim ¢lankom 107¢ stavkom 7. Direktive

2001/83/EZ i objaviljenim na europskom internetskom portalu za lijekove.

GRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU

vljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom, a koji je opisan u Modulu 1.8.2 Odobrenja za
stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim azuriranim verzijama RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:

. na zahtjev Europske agencije za lijekove;

. prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizicima, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znacajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili
minimizacije rizika).

12



Ako se rokovi podnosenja periodickog izvjesca o neskodljivosti (PSUR) podudaraju s nadopunama
Plana (RMP), dokumenti mogu biti podneseni istodobno.
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA, bo¢ica od 0,5 ml

1. NAZIV LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
botulinski toksin tipa B

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedan ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.
Jedna bocica od 0,5 ml sadrzi 2500 U botulinskog toksina tipa B.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

dinatrijev sukcinat, natrijev klorid, otopina humanog serumskog albumina, klort@l naivoda za
injekcije

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju O

1 bocica
N L 2
5.  NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA -
Nemojte tresti.
Prije uporabe procitajte Uputu o lijeku.
Intramuskularna primjena. o
Samo za jednokratnu uporabu. * 6
6. POSEBNO UPOZORENJE @ANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE ,’\
Cuvati izvan pogleda i doh.
| 7. DRUGO(A) PO (A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Jacina Neuro %si 5000 U/ml. Te se jedinice odnose isklju¢ivo na tip B i ne smiju se zamijeniti
za jediniege k s¢ izrazava ja¢ina drugih pripravaka s botulinskim toksinom.
L 2

8. R&LJANOSTI
RoMsti

Upotrijebiti odmah nakon razrjedivanja.

| 9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku (2°C—8°C).
Ne zamrzavati.

Spremnik ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

16



Unutar roka valjanosti, lijek moZze biti izvan hladnjaka tijekom jednokratnog razdoblja do 3 mjeseca
na temperaturi koja ne prelazi 25°C, bez ponovnog odlaganja u hladnjak. Na kraju ovoga razdoblja
lijek ne smije biti vraéen u hladnjak nego ga treba baciti.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Procitajte u Uputi o lijeku o posebnim mjerama opreza pri rukovanju, Cuvanju u primjeni i
zbrinjavanju.

11. NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET ‘

Sloan Pharma S.a.r.l.
33, Rue du Puits Romain

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet: @Q
8070 Bertrange K
Luksemburg

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PR&

EU/1/00/166/001

| 13.  BROJ SERIJE .

Serija Q\
‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

@

Lijek se izdaje na recept.

| 15.  UPUTE ZA UPORABU_ &

‘ 16. PODACINA BRAILL M PISMU

Prihvaéeno obrazloiﬂ% odenje Brailleovog pisma.
‘ 17.  JEDIN NI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

A
Sadrzi 2 b Jedinstvenim identifikatorom.

@‘ VENI IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM
PC

NN:
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NALJEPNICA BOCICE OD 0,5 ml

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
im.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

|
3. ROK VALJANOSTI Q_}

EXP

| 4. BROJ SERIJE

Lot

(5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILIDOZNOJ JEDI%QEKA
L 3 (2 ,

.“96

2500 U
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA, bo¢ica od 1,0 ml

1. NAZIV LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
botulinski toksin tipa B

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedan ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.
Jedna bocica od 0,5 ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

dinatrijev sukcinat, natrijev klorid, otopina humanog serumskog albumina, klort@l naivoda za
injekcije

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju O

1 bocica
AQ
5.  NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA -
Nemojte tresti.
Prije uporabe procitajte Uputu o lijeku.
Intramuskularna primjena. o
Samo za jednokratnu uporabu. * %
6. POSEBNO UPOZORENJE @ANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE ,’\
Cuvati izvan pogleda i doh.
‘ 7.  DRUGO(A) PO (A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Jacina Neuro %si 5000 U/ml. Te se jedinice odnose iskljucivo na tip B i ne smiju se zamijeniti
za jediniege k s¢ izrazava ja¢ina drugih pripravaka s botulinskim toksinom.
L 2

B R&LJANOSTI
ROMS'&

Upotrijebiti odmah nakon razrjedivanja.

| 9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku (2°C—8°C). Ne zamrzavati.

Spremnik ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Unutar roka valjanosti’ lijek moze biti izvan hladnjaka tijekom jednokratnog razdoblja do 3 mjeseca na
temperaturi koja ne prelazi 25°C, bez ponovnog odlaganja u hladnjak. Na kraju ovoga razdoblja lijek

ne smije biti vracen u hladnjak nego ga treba baciti.
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10.

POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Procitajte u Uputi o lijeku o posebnim mjerama opreza pri rukovanju, cuvanju u primjeni i
zbrinjavanju.

11.

NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET ‘

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet:

Sloan

33, Rue du Puits Romain
8070 Bertrange
Luksemburg

Pharma S.a.r.l.

o)

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROME

| 13.

EU/1/00/166/002 e O

Serija

BROJ SERIJE 6

| 14.

NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

| 15.

UPUTE ZA UPORABU o &
2

| 16.

PODACI NA BRAILLEOVO

_ . * . . .
Prihvaceno obrazlozZenje za n&m@me Brailleovog pisma.

| 17.

JEDINSTVENI ID TOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D barkod s jedi

venim identifikatorom.

| 18.

JEDIN DENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

20



PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NALJEPNICA BOCICE OD 1,0 ml

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
im.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

|
(3. ROK VALJANOSTI QJ

EXP

| 4. BROJ SERIJE

Lot

‘ 5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JE JEKA
L 3 (2 ,

.“96

5000 U
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

KUTIJA, bo¢ica od 2,0 ml

1. NAZIV LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
botulinski toksin tipa B

2. NAVODENJE DJELATNE/IH TVARI

Jedan ml sadrzi 5000 U botulinskog toksina tipa B.
Jedna bocica od 2 ml sadrzi 10 000 U botulinskog toksina tipa B.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

dinatrijev sukcinat, natrijev klorid, otopina humanog serumskog albumina, klort@l naivoda za
injekcije

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Otopina za injekciju O

1 bocica
N L 2
5.  NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA -
Nemojte tresti.
Prije uporabe procitajte Uputu o lijeku.
Intramuskularna primjena. o
Samo za jednokratnu uporabu. * %
6. POSEBNO UPOZORENJE @ANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE ,’\
Cuvati izvan pogleda i doh.
| 7. DRUGO(A) PO (A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Jacina Neuro %si 5000 U/ml. Te se jedinice odnose iskljucivo na tip B i ne smiju se zamijeniti
za jediniege k s¢ izrazava ja¢ina drugih pripravaka s botulinskim toksinom.
L 2

B R&LJANOSTI
ROMS'&

Upotrijebiti odmah nakon razrjedivanja.

| 9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku (2°C—8°C). Ne zamrzavati.

Spremnik ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Unutar roka valjanosti’ lijek moZze biti izvan hladnjaka tijekom jednokratnog razdoblja do 3 mjeseca na
temperaturi koja ne prelazi 25°C, bez ponovnog odlaganja u hladnjak. Na kraju ovoga razdoblja lijek

ne smije biti vracen u hladnjak nego ga treba baciti.
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10.

POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Procitajte u Uputi o lijeku o posebnim mjerama opreza pri rukovanju, Cuvanju u primjeni i
zbrinjavanju.

11.

NAZIV I ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET ‘

Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet:

Sloan

33, Rue du Puits Romain
8070 Bertrange
Luksemburg

Pharma S.a.r.l.

o)

12.

BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROME

EU/1/00/166/003

| 13.

BROJ SERIJE

Serija

| 14.

NACIN IZDAVANJA LIJEKA

Lijek se izdaje na recept.

| 15. UPUTE ZA UPORABU X
L 4
o
[16.  PODACI NA BRAILLEOVOMRISMU
L 4

Prihvaceno obrazlozenje za xnj e Brailleovog pisma.

| 17.

JEDINSTVE E IKATOR - 2D BARKOD

Sadrzi 2D bark

jedinstvenim identifikatorom.

I IDENTIFIKATOR — PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NALJEPNIICA BOCICE OD 2,0 ml

1. NAZIV LIJEKA I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
im.

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

|
(3. ROK VALJANOSTI QJ

EXP

| 4. BROJ SERIJE

Lot

‘ 5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JE JEKA
L 3 (2 ,

.“96

10 000 U
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Uputa o lijeku: Informacija za korisnika

NeuroBloc 5000 U/ml otopina za injekciju
botulinski toksin tipa B

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego po¢nete primjenjivati ovaj lijek jer sadrZi Vama

vaZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno proditati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku ili ljekarniku.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lijecnika ili ljekarnika. To
ukljucuje 1 svaku mogucéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi Q

Sto je NeuroBloc i za §to se koristi
Sto morate znati prije nego poénete primjenjivati NeuroBloc K
Kako primjenjivati NeuroBloc

Moguce nuspojave

Kako ¢uvati NeuroBloc t O

I S e

Sadrzaj pakiranja i druge informacije
1. Sto je NeuroBloc i za $to se Koristi O

Injekcija lijeka NeuroBloc djeluje tako da smanjuje ili z%utt \@ﬁiéne kontrakcije. Lijek sadrzi
djelatni sastojak ,,botulinski toksin tipa B*.

NeuroBloc sluzi za lije¢enje bolesti koja se naziva ce@i distonija (tortikolis). To je stanje u
kojem imate stezanja (kontrakcije) misi¢a vrata yistamena koja ne mozete kontrolirati.

2. Sto morate znati prije nego pocpet€ pri jivati NeuroBloc

Nemojte primjenjivati NeuroBloc: g
- ako ste alergi¢ni na botulinski to tipa B ili neki drugi sastojak lijeka NeuroBloc (naveden u

dijelu 6) ¢

- ako imate drugih pote %zivcima ili miSi¢ima, kao §to je primjerice amiotrofi¢na lateralna
skleroza (Lou Gehgi 1 t), periferna neuropatija, miastenija gravis ili Lambert-Eatonov
sindrom (miéié%s 1li obamrlost ili bol)

- ako ste o0sj etlr nedOstatak zraka ili otezano gutanje.

Ne smijete prigmiti NeuroBloc ako se bilo $to od gore navedenog odnosi na Vas. Ako niste sigurni,
obratite’st ijeeniku ili ljekarniku.

jere opreza

Obra svom lije¢niku ili ljekarniku prije nego $to primite NeuroBloc:

- ako imate teSkoca s krvarenjem poput hemofilije

- ako imate tegoba s plu¢ima

- ako otezano gutate. To je zbog toga Sto teSkoce s gutanjem mogu prouzroc€iti da udahnete hranu
ili teku¢inu u pluca, a to bi moglo prouzrociti vrlo tesku upalu plu¢a (pneumoniju).

Op¢e mjere opreza:

NeuroBloc je odobren samo za lijeCenje cervikalne distonije i ne smije se upotrebljavati za neko drugo
lijecenje. Sigurnost lijeka NeuroBloc kada se primjenjuje za lijeCenje drugih stanja nije poznata: neke
nuspojave mogu imati smrtni ishod.

Djeca i adolescenti
NeuroBloc nije za primjenu u djece mlade od 18 godina.
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Drugi lijekovi i NeuroBloc

Obavijestite svog lije¢nika ili ljekarnika ako uzimate ili ste nedavno uzeli ili biste mogli uzeti bilo koje
druge lijekove. To je zbog toga sto NeuroBloc moze utjecati na nacin na koji neki lijekovi djeluju, a
drugi lijekovi takoder mogu utjecati na nacin na koji djeluje NeuroBloc.

Osobito je vazno da lije¢nika ili ljekarnika obavijestite ako uzimate neki od sljedecih lijekova:
- aminoglikozidni antibiotici za lijecenje infekcije
- lijekovi za sprjeavanje razvoja krvnih ugrusaka poput varfarina.

Ako niste sigurni odnosi li se nesto od gore navedenog na Vas, razgovarajte s lijecnikom ili
ljekarnikom prije nego $to primite NeuroBloc.

Prije operacije Q
Ako se morate podvrgnuti operativnom zahvatu, obavijestite lijeCnika da ste primili Neu oje
zbog toga $to NeuroBloc moze utjecati na lijekove koje biste mogli primiti prije opce

Trudnoca, dojenje i plodnost Q

- U normalnim okolnostima necete primiti NeuroBloc ako ste trudni jli Jje zbog toga Sto
nije poznato kako NeuroBloc utjece na trudne bolesnice i nije pozn i li NeuroBloc u
mlijeko dojilja.

- Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili p
svom lijecniku ili ljekarniku za savjet prije nego Sto primite ovajlijek

ati dijete, obratite se

Upravljanje vozilima i strojevima "
Mozda Cete osjetiti slabost u misi¢ima ili teskoce s oéima%amagljenog vida ili spustene vjede

nakon $to primite NeuroBloc. Ako se to dogodi, nem@ 1 Miti rukovati alatima ili strojevima.
NeuroBloc sadrzi manje od 1 mmol natrija (2 na 10 000 U lijeka. To znaci da zapravo ne sadrzi

3
natrij. J @

3 Kako primjenjivati NeuroBloc
NeuroBloc ¢e Vam dati lij ecnlk‘s ec$s iskustvom u lije¢enju cervikalne distonije i primjeni
botulinskih toksina.

Koliko ¢ete primiti

- lije¢nik ¢e odlu 0 Vam lijeka NeuroBloc treba dati

- uobicajena j doza 000 U, no doza moze biti visa ili niza

- ako ste pr ah injekcije lijeka NeuroBloc, lije¢nik ¢e uzeti u obzir koliko je dobro lijek
dj e‘lov hodnlm slucajevima.

L 2
Kako se \euroBloc
- NeugoBloc ¢e Vam se ubrizgati u misice vrata ili ramena, ovisno o tome koji misi¢i Vam
raju tegobe
- lijecnik Vam moze ubrizgati po dio doze na nekoliko razli¢itih mjesta u misicu.

Davanje vise injekcija lijeka NeuroBloc

- Uc¢inci lijeka NeuroBloc obic¢no traju oko 12 do 16 tjedana.

- Lijecnik ¢e odluciti je li Vam potrebna jos jedna injekcija i koliko lijeka Vam treba dati.
Ako smatrate da je u¢inak lijeka NeuroBloc prejak ili preslab, obratite se lije¢niku.

Ako primite viSe lijeka NeuroBloc nego $to ste trebali

- Ako ste primili vise lijeka NeuroBloc nego Sto ste trebali, moZete osjetiti slabost u nekim

misi¢ima u koje niste primili injekciju ili su Vam se simptomi poput oteZanog gutanja ili disanja

27



pojavili dalje od misi¢a u koje ste primili injekciju. To se moze dogoditi kada se primijene doze
do 15000 U.

- Ako imate poteskoca s disanjem ili ste zabrinuti zbog nekog simptoma koji se razvio daleko od
mjesta injekcije, odmah se obratite lijeCniku. Ako on/ona nije dostupan/na, potraZzite hitnu
medicinsku pomo¢. MozZe Vam biti potrebno hitno medicinsko lijecenje.

Ozbiljno stanje zvano "botulizam" koje uzrokuje paralizu misi¢a i zatajenje disanja moze nastupiti ako
je previse djelatnog sastojka (botulinskog toksina) ubrizgano u tijelo. Ako lije¢nik sumnja da se razvio
botulizam, bit ¢ete primljeni u bolnicu, a Vase ¢e se disanje (respiratorna funkcija) nadzirati.
Oporavak obi¢no nastupa nakon nekog vremena.

4. Mogucde nuspojave

Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moZe uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.@se
dogoditi danima ili tjednima nakon §to ste primili injekciju. Mozda ¢ete osjetiti bol na mj da
injekcije, ali to bi trebalo pro¢i nakon nekoliko minuta.

Mozda Cete osjetiti da su Vam suha usta i moze Vam postati teSko gutati. U rije@éaj evima
teskoce s gutanjem mogu postati teske pa je moguce gusenje. Ako Vam se te§ utanjem
pogorsaju ili se pojavi guSenje ili teSkoée s disanjem, otidite lije¢niku manja. MoZe Vam
biti potrebno hitno medicinsko lijecenje.

Aspiracijska upala pluca, prouzrocena Cesticama hrane ili povrac’anjudu u pluca, i bolest disnog
sustava bile su zabiljezene nakon lije¢enja botulinskim toksini tipa A i tipa B). Te su nuspojave
katkad imale za posljedicu smrt i moguce je da su povez&& s@j em botulinskog toksina u dijelove
tijela podalje od mjesta u koje je primijenjena injekcija. \

Ostale nuspojave ukljucuju:

Vrlo ¢este (mogu se pojaviti u vise od 1 na 10 o )
- suha usta

- otezano gutanje

]
L 4
- glavobolja \%
Ceste (mogu se pojaviti u do Lﬁ 10&)
- zamagljen vid ili spuétan{: %j e vjede
- probavne smetnje ili e
- zatvor @

- bol u vratu
- osjecaj slabogti, bolrili ukoceni misi¢i posvuda u tijelu
- gubitak snage lisenergije

- promj a hrane i pica
- ptory asa

- sim nalik gripi.

Kozne dlergije kao $to su osip sa ili bez bljedila koze, crvenilo, ljustenje, jaki svrbez i izbijanje
promjena na kozi kao $to su uzdignuca ili koprivnjaca, kao i suhe o¢i takoder su prijavljene nakon
primjene lijeka NeuroBloc. Ucestalost ovih nuspojava nije poznata.

Moguce je da se cervikalna distonija pogorsa nakon $to ste primili injekciju.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika ili ljekarnika. To ukljucuje 1
svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti izravno putem
nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem nuspojava moZete
pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.
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5. Kako ¢uvati NeuroBloc

- Ovaj lijek ¢uvajte izvan pogleda i dohvata djece.

- Ovaj lijek se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji i bo¢ici iza
Rok valjanosti/EXP.

- Cuvati u hladnjaku (2°C—8°C). Ne zamrzavati.

- Bocicu ¢uvati u vanjskom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

- Unutar roka valjanosti, NeuroBloc moze biti izvan hladnjaka tijekom jednokratnog razdoblja do
3 mjeseca na temperaturi koja ne prelazi 25°C. Na kraju ovoga razdoblja lijek ne smije biti
vracen u hladnjak nego ga treba baciti.

- Datum kada je lijek izvaden iz hladnjaka treba zabiljeziti na kutiji.

- Ako je lijek razrijeden, lije¢nik ¢e ga upotrijebiti odmah.

- Prije primjene lijeka lijecnik e provijeriti je li otopina bistra i bezbojna/svijetlozuta. Im, ilo
kakvih znakova propadanja, lijek se ne smije upotrijebiti nego ga treba baciti. @

- Svu neupotrijebljenu otopinu treba baciti. @
- Zbog posebne naravi lijeka NeuroBloc, lije¢nik ¢e paziti da se sa svim upotrijeBljen
bocicama, iglama i Strcaljkama postupa kao s opasnim medicinskim otpa dus

lokalnim propisima.

6.  Sadrzaj pakiranja i druge informacije 60

Sto NeuroBloc sadrZi @
Djelatna tvar je botulinski toksin tipa B. Jedan mililitar (ml) sadrzi 5 .

4
Jedna bocica od 0,5 ml sadrzi 2500 U botulinskog toksina ti
Jedna bocica od 1 ml sadrzi 5000 U botulinskog toksinai
Jedna bocica od 2 ml sadrzi 10 000 U botulinskog to

Drugi sastojci su dinatrijev sukcinat, natrijev ki topina humanog serumskog albumina, kloridna
kiselina (za podeSavanje pH) i voda za injekeije!
L 4

Kako NeuroBloc izgleda i sadrZaj paKir
NeuroBloc je otopina za injekciju u Begici koja sadrzi 0,5 ml (2500 U), 1,0 ml (5000 U) ili 2,0 ml
(10 000 U). Otopina je bistra igbezbojna do svijetlo Zzuta.

Velic¢ina pakiranja od 1 boé

Nositelj odobrenja za nje lijeka u promet

Sloan Pharma S.a.rl.

33, Rue du Puits i

8070 Bertra g

Proizvodag

Almac®larma Services Limited

Seagoe Industrial Estate
Portadown

Craigavon

BT63 5UA

Ujedinjeno Kraljevstvo

i
Almac Pharma Services (Ireland) Limited

Finnabair Industrial Estate
Dundalk
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Co. Louth
A91 PO9KD
Irska

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

ac@sloanpharma.com
Ova uputa je zadnji puta revidirana u <{MM/GGGG}> <{mjesec GGGG}.>
Ostali izvori informacija

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije Q

lijekove: http://www.ema.europa.eu. @
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Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:
UPUTE ZA PRIMJENU, RUKOVANJE I ZBRINJAVANJE
NeuroBloc je raspoloziv samo u bo¢icama za jednokratnu upotrebu.

Lijek je spreman za upotrebu i rekonstitucija nije potrebna. Nemojte tresti.

Kako bi se ukupna doza mogla razdijeliti na nekoliko injekcija, NeuroBloc se moze razrijediti
0,9%-tnom otopinom natrijevog klorida za injekcije (9 mg/ml) (vidjeti dio 4.2 Sazetka opisa svojstava
lijeka). Takva razrjedenja s natrijevim kloridom treba provoditi u Strcaljki, i to tako da se najprije u
Strcaljku izvuce Zeljena koli¢ina NeuroBloca, a zatim se u Strcaljku doda natrijev klorid. U
neklinickim ispitivanjima otopina lijeka NeuroBloc razrijedena je do 6 puta bez ikakve poslj@
promjene u jacini. Kad je razrijeden, lijek treba upotrijebiti odmah jer pripravak ne sadrz

konzervans.

Svu neupotrijebljenu otopinu, sve bocice lijeka NeuroBloc kojima je istekao rok @
upotrijebljen za primjenu lijeka treba pazljivo zbrinuti kao opasan medicinski&tpac
lokalnim propisima. Prije upotrebe bocice treba vizualno pregledati. Ako Otop %
bistra i bezbojna/svijetlozuta ili ako se ¢ini da je bocica oStecena, lijek se
treba zbrinuti kao opasan medicinski otpad u skladu s lokalnim propi

euroBloca nije
gije upotrijebiti nego ga

hipoklorita (klorno bjelilo za domacinstvo — 2 ml (0,5%)‘:9 li e). Nosite vodootporne rukavice i
tekucinu upijte odgovarajuc¢im apsorbentom. Materijal s a im toksinom stavite u vrecicu za
autoklav, nepropusno je zatvorite i zbrinite kao opasn& i otpad u skladu s lokalnim

U slucaju prolijevanja, dekontaminirajte povrsinu s 10% kaus@topme ili otopinom natrijevog

propisima.

Nemojte upotrijebiti nakon isteka roka Vamno denog na bocici.

<

R\
o))
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