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1. A GYOGYSZER NEVE

NexoBrid 2 g por és gél, gél készitéséhez

NexoBrid 5 g por és gél, gél keészitéséhez

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

2 g vagy 5 g, bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentrdtumot tartalmaz, amely az
Osszekevereést kovetden 0,09 g/g koncentrécioju, bromelinben dusitott proteolitikus enzimnek felel

meg (vagy 2 9/22 g-os gélnek vagy 5 g/55 g-os gélnek) injekcios Uvegenként.

A proteolitikus enzimek olyan enzimek keveréke, amelyet az Ananas comosus (ananaszcserje)
hajtasabol vonnak ki.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Por és gél, gélhez
A por tortfehér vagy vilagos sargasbarna szinii. A gél tiszta és szintelen.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A NexoBrid barmilyen életkord betegek mély, részleges és teljes vastagsagu termikus égési sebein
1év6 porkok eltavolitasara javallott.

4.2  Adagolés és alkalmazas

Ezt a gydgyszert égési sériilések ellatasara specializalddott centrumokban, kizarélag képzett
egészsegugyi szakembereknek szabad alkalmazni.

Adagolés

Felnéttek
2 g port 20 g gélben kell felvinni a teljes testfelszin (TTF) 1%-ara, ami egy felndttnél kb. 180 cm?-nek
felel meg 1,5-3 mm vastagsagu gélrétegben alkalmazva.

5 g port 50 g gélben kell felvinni a TTF 2,5%-ara, ami egy felnéttnél kb. 450 cm2-nek felel meg
1,5-3 mm vastagsagu gélrétegben alkalmazva.

A NexoBrid alkalmazasa nem javasolt a TTF 15%-anal nagyobb teruleten (lasd még 4.4 pont,
Coagulopathia).

Gyermekek és serdiilok
Gyermekek és serdiildk (sziiletéstdl 18 éves korig)

A 4-18 éves gyermekek és serdiil6k esetében a NexoBrid-et legfeljebb a TTF 15%-éra szabad
felvinni.

A 0-3 éves gyermekek esetében a gyogyszert legfeljebb a TTF 10%-ara szabad felvinni.



4 6ran keresztul kell érintkeznie az égési sebbel. Tovabbra is nagyon korlatozott informacio all
rendelkezésre a gydgyszer hasznalataval kapcsolatban olyan teriileteken, ahol az els6 alkalmazas utan
pork maradt vissza.

Mésodik és tovabbi alkalmazas nem javasolt.

Kildnleges betegcsoportok

Vesekarosodas

Nincsen informacio6 vesekarosodasban szenvedd betegeknél torténd alkalmazassal kapcsolatban.
Ezeket a betegeket szorosan monitorozni kell.

Majkarosodéas

Nincsen informacié majkarosodasban szenvedd betegeknél térténé alkalmazassal kapcsolatban.
Ezeket a betegeket szorosan monitorozni kell.

Idések

Az id6s (65 év feletti) betegek kezelésérol korlatozottak a tapasztalatok. Nem sziikséges az adag
modositasa.

Az alkalmazés modja

Kiilséleges alkalmazasra.

Hasznalat el6tt a port a géllel 6sszekeverve homogén gélt kell késziteni (lasd 6.6 pont). Az
Osszekeverésre vonatkozé utasitasokat 1asd a 6.6 pontban.

Osszekeverés utan a gélt tiszta, keratinmentes (a hdlyagokat el kell tvolitani) és nedves sebfeliileten
kell alkalmazni.

Minden egyes injekcids Uveg, gél vagy feloldott gél kizardlag egyszer hasznalhato.

A seben helyileg alkalmazott gydgyszereket (Ugymint az eziist-szulfadiazin vagy povidon-jodid) el
kell tavolitani, és a sebet a gél alkalmazasa el6tt meg kell tisztitani, mivel a gydgyszerekkel és azok
maradvanyaival telitett égési pork csokkenti a gél aktivitasat és hatékonysagat.

A gyogyszer alkalmazas el6tti elkészitésével kapcsolatos utasitisokat lasd a 6.6 pontban.

Ovintézkedések a gyégyszer felhaszndldsa vagy alkalmazasa elétt

A gyogyszerpornak a gelhez torténd elkeverésekor megfelel6 kezelés sziikséges, beleértve a kesztyii
és védoruhazat viselését, valamint a szemvédo szemiiveg és a sebészeti maszk viselését (1asd

4.4 pont). A port nem szabad belélegezni, 1asd 6.6 pont.

A beteg és a sebfelszin elékeszitése
Nem javasolt a teljes testfelszin 15%-anal nagyobb sebfelszint kezelni a gyogyszerrel (lasd még
4.4 pont, Coagulopathia).

o Az enzimatikus debridement fajdalmas eljaras, és megfelel6 fajdalomesillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. A fajdalomcsillapitast a kiterjedt kdtéscseréknél megszokott
gyakorlatnak megfelel6en, legaldbb 15 perccel a gyogyszer alkalmazasa el6tt kell megkezdeni.

o A sebet alaposan meg kell tisztitani, és a felszines keratinréteget vagy hélyagokat a sebfelszinrél
el kell tavolitani, mivel a keratin megakadalyozza, hogy a gél kdzvetlendil érintkezzen a poérkkel,
igy nem tudja azt eltavolitani.

. 2 0rén keresztll antibakterialis oldattal atitatott kotést kell alkalmazni.



A gél alkalmazasa el6tt minden, helyileg alkalmazott antibakterialis gyogyszert el kell
tavolitani. Az el nem tavolitott antibakterialis gydgyszer csékkentheti a gyogyszer hatasat
azaltal, hogy csokkenti annak hatasosséagat.

A kezelend? teriileten kiviil esd, néhany centiméteres savra (valamilyen adagol6 segitségével)
steril, paraffinos kendcsot kell felvinni, igy izolalva azt a teruletet, ahonnan el akarja tavolitani a
porkdt. A paraffinos réteg nem érintkezhet a kezelendd teriilettel, nehogy lefedje a porkot, mivel
igy gatolna, hogy a kezelendd teriilet kbzvetlen érintkezésbe kerlljon a géllel.

A géllel véletleniil érintkez6, horzsolt bor lehetséges irritacidjanak és a sebagy esetleges
veérzésének megeldzése érdekében az akut sebteriileteket (példaul szakitott sebek vagy
escharotomias incisiok) steril, zsiros kenOcsréteggel vagy zsiros kotszerrel (pl. vazelines gézlap)
kell védeni.

Steril, izotonias, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatot kell az égési sebre permetezni. A
sebet a gyogyszer alkalmazésa soran nedvesen kell tartani.

A gyogyszer alkalmazésa

Nedvesitse be a kezelend? teriiletet, spricceljen steril sooldatot az adheziv védogatként zsiros
kendccsel hatérolt teriiletre.

Az Gsszekeverést kovetd 15 percen belil a gélt helyileg, a megnedvesitett égési seb felszinén,
mintegy 1,5-3 milliméteres rétegvastagsagban kell alkalmazni.

A sebet olyan steril, okkluziv filmk&téssel kell ellatni, amely hozzatapad a fenti utasitasoknak
megfelelen felvitt, steril, adheziv véd6gatként alkalmazott anyaghoz (lasd az A beteg és a
sebfelszin eldkészitése). A gyodgyszernek teljesen ki kell toltenie az okkluziv kotést, és
kulonosen tgyelni kell arra, hogy ne maradjon levegé az okkluziv kotés alatt. Az okkluziv kotés
Ovatos ranyomasa az adheziv véd6gattal valo érintkezés teriiletén biztositja a tapadast az
okkluziv film és a védogat kozott, ezaltal elérhetd, hogy a gél teljes mértékben a kezelt tertileten
maradjon.

A bekotozott sebet egy laza, vastag és puha kotéssel kell fedni, amelyet pélyaval kell rogziteni.
A kotésnek 4 6ran keresztil kell fent lennie.

A gyogyszer eltavolitasa

A gyogyszer eltavolitasa fajdalmas eljaras, és megfelel6 fajdalomcsillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. Legaldbb 15 perccel a gél eltavolitasa elétt, prevencids céllal megfeleld
fajdalomcsillapito gydgyszert kell alkalmazni.

A gydgyszerrel torténé kezelés megkezdése utan 4 Oraval, aszeptikus technika alkalmazésaval
az okkluziv kotést el kell tavolitani.

Egy steril, tompa széli eszkdz (pl. nyelvlapoc) segitségével el kell tavolitani az adheziv
védogatat.

Egy steril, tompa szélti eszkdz segitségével a feloldodott porkot le kell torolni a sebrél.

El6szor egy nagy, steril, szaraz gézdarabbal vagy torl6vel, majd egy steril, izotonias, 9 mg/ml-es
(0,9%) sooldattal atitatott steril gézzel vagy torlével alaposan at kell tordIni a sebet. Addig kell
dorzsolni a kezelt tertiletet, amig pontszerii vérzésekkel tarkitott rozsaszin felszin vagy fehéres
szOvet nem lesz lathat6. A dorzsolés azokon a helyeken, ahol a pérk még megmaradt, nem fogja
eltavolitani az odatapadt, fel nem oldott porkét.

Tovabbi 2 6ran &t antibakterialis oldattal atitatott kdtést kell alkalmazni.

Sebkezelés a debridement utan

A debridement altal kezelt teriiletet azonnal ideiglenes vagy végleges borpotloval vagy kotéssel
kell fedni, ezzel megel6zve a kiszaradast és/vagy az alporkok és/vagy fert6zések kialakulasat.

A végleges vagy ideiglenes bérp6tlonak az enzimatikus debridement éltal frissen kezelt teruletre
torténd felhelyezése el6tt egy atitatott, igynevezett ,,wet-to-dry” kotést kell a sebre helyezni.

A graftok vagy az elsédleges kotés felhelyezése el6tt a debridement-tel kezelt sebégyat meg kell
tisztitani, és pl. dorzsoléssel vagy kaparassal fel kell frissiteni, igy lehetévé téve, hogy a kotés
megtapadjon.

Azokat a sebeket, amelyeken teljes vastagsagu és mély égést szenvedett teriiletek vannak, a
debridement utan, amilyen hamar csak lehet, autografttal kell ellatni. Alaposan megfontoland6 a



végleges borfedodk (pl. autograftok) alkalmazasa mély, részleges vastagsagu sebeken is, roviddel
a debridement utan (lasd 4.4 pont).

4.3  Ellenjavallatok

A készitmény hatdanyagaval, az ananésszal vagy papajaval/papainnal (lasd még 4.4 pont), vagy a
6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni talérzékenység.

4.4 Kulonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések
Nyomonkdvethetdség

A biologiai készitmények konnyebb nyomonkdvethetdsége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Tulérzékenységi reakciok

A gyogyszer (mivel ez egy fehérjekeszitmény) szenzitizal potencialjat figyelembe kell venni.

A gydgyszerrel tortén6 debridement-en atesett betegeknél stlyos allergias reakciokrdl, kdztik
anaphylaxiardl is (olyan manifesztaciokkal, mint a borkiiités, erythema, hypotonia, tachycardia)
beszamoltak (lasd 4.8 pont). Ezekben az esetekben lehetségesnek tartottdk az e gydgyszerrel vald
ok-okozati dsszefliggést, de figyelembe kell venni az egyidejiileg alkalmazott gyogyszerekkel, példaul
opioid fajdalomcsillapitokkal szembeni lehetséges allergiat is.

A szakirodalomban beszdmoltak allergiés reakciokrol az inhalalt bromelinre (ideértve az anaphylaxias
reakciokat és mas, azonnali tipusu reakciokat is, amelyek bronchospasmusban, angiooedemaban,
urticariaban és nyalkahartya- illetve gyomor-, bélrendszeri reakciokban nyilvanulnak meg). Nem
igazoltak foglalkozasi artalmat a gydgyszer elkészitése soran a levegdben lebegd részecskék
mennyiségét értékeld vizsgalatban.

Ezenfeliil kés6i tipust allergias borreakciorol (cheilitis) szamoltak be, hosszu tavi borexpoziciot
(szajviz) kovetden, illetve olyan szenzitizaciordl szamoltak be, amely gyanithatdan oralis, valamint
ismétlddo, foglalkozas kdrében elszenvedett 1égiti expoziciot kovetden alakult ki.

Az alkalmazas el6tt a beteg korel6zményében szerepel6 allergiarol kell tjékozddni (lasd 4.3 és

6.6 pont).

Bérexpozicio

Bérexpozicio esetén a gydgyszert vizzel le kell mosni, ezaltal csokken a bérszenzitizacid
valoszinisége (lasd 6.6 pont).

Kereszt-szenzitivitas

A szakirodalomban a bromelin és a papaja/papain, valamint a latexfehérjék (latex-gytimolcs
szindrdmaként ismert), méhméreg és az olivafa pollenje kdzotti kereszt-szenzitivitasrol szamoltak be.

Fajdalomcsillapitas

Az enzimatikus debridement fajdalmas eljaras, kizardlag megfelel6 fajdalomesillapitas és/vagy
érzéstelenités 1étrejotte utan végezheto.

Egési sebek, amelyek esetén ez a gydgyszer nem javasolt

A kezelés alkalmazésa nem javasolt:

- olyan athatol0 égési sebek esetén, amikor idegen anyag (pl. implantatum, pacemaker és sontok)
és/vagy létfontos kepletek (pl. nagy erek, szem) vannak vagy lehetnek kitéve a debridement
folyamaténak;

- vegyi égés okozta sebek;



- radioaktiv vagy més veszélyes anyaggal szennyezett sebek esetén azért, hogy elkeruljék a
készitménnyel kapcsolatos, el6re nem lathaté reakciokat, valamint az artalmas anyag
szétterjedésének fokozott kockézatét;

- égesi sebek a labon, diabéteszes vagy érsziikiiletben szenved6 betegeknél;

- elektromos égési sériilések.

Egési sebek, amelyekkel kapcsolatban nincs tapasztalat vagy csak korlatozott tapasztalat all
rendelkezésre

A gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban nincs tapasztalat:
- gattaji vagy genitalis égési sebek esetén.

Alkalmazasa cardiopulmonalis és tiid6betegségben szenvedd betegeknél

Cardiopulmonalis és tiidébetegségben szenvedd betegeknél, ideértve a tiido égési sériilését és a tiido
gyanitott égését is, ez a gydgyszer elévigyazatossaggal alkalmazando.

Alkalmazas visszeres betegeknél

Ezt a gyogyszert koriiltekintden kell alkalmazni visszeres teriileteken a vénafal erdzigjanak és a
vérzés kockézatanak elkertlése érdekében.

Az arc égési sérilései

A szakirodalomban beszamoltak ezen gyogyszer sikeres alkalmazasarodl az arc égési sériilései esetén.
A gydgyszer alkalmazasaban nem jartas égés- és plasztikai sebészeknek nem javasolt a készitmény
alkalmazésa az arc égési sérulései esetén. A gyogyszert az ilyen betegeknél 6vatosan kell alkalmazni.

Szemvédelem

A szemmel val6 kozvetlen érintkezés keriilendd. A szemet gondosan védeni kell az arc égési
sériiléseinek kezelése soran zsiros szemészeti kendccsel és a szem koriil alkalmazott adheziv barrier
vazelines kenéccsel, zaro filmréteget kell 1étrehozni és fedni, illetve izolalni kell a szemet.
Amennyiben a gyogyszer a szembe kerdlt, akkor az érintett szemet b6 vizzel, legalabb 15 percen
keresztil kell 6bldgetni. Debridement el6tt és utan is javasolt szemészeti vizsgalat.

Szisztémas felszivddas

A bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum szisztémasan felszivodik az égeési sebek
tertiletérol (lasd 5.2 pont).

Korlatozott farmakokinetikai adatok allnak rendelkezésre a teljes testfelszin 15%-at meghaladé méretii
égési sebekkel rendelkez6 betegek vonatkozasaban. Biztonsagossagi megfontolasokbol (1asd még

4.4 pont, Coagulopathia) ennek a gydgyszernek az alkalmazasa nem javasolt a teljes testfelszin (TTF)
15%-anal nagyobb teriileten felndtteknél és 4-18 éves gyermekeknél és serdiil6knél.

0-3 éves gyermekeknél a gyogyszer alkalmazasa nem javasolt a TTF 10%-anal nagyobb teriileten.

A sebszovédmények megelGzése

A gydgyszer alkalmazasa soran be kell tartani az égési sebek megfelel6 ellatadsara vonatkozo altalanos
iranyelveket. Ez magéba foglalja az expozicionak kitett szovetek megfelel6 sebfedésének biztositasat
(lasd 4.2 pont).

Klinikai vizsgalatok soran a lathatd dermalis részekkel rendelkez6 sebeket hagytak spontan
epithelisatio Gtjan gyogyulni. Szamos esetben nem tortént megfeleld gyogyulds, és egy késobbi
id6pontban autograft atlltetése valt sziikségessé, igy elhizodott a sebzarddas, amely a
sebszovédmények fokozott kockazataval tarsulhat. Ezért a teljes vastagsagu és mély égést elszenvedett
tertiletekkel rendelkez6 sebeket, amelyek nem gyogyulnak spontan a seb epithelializacidjaval, a



gyégyszer alkalmazésa utan, amilyen hamar csak lehet autografttal kell ellatni (lasd az 5.1 pont).
Alaposan megfontolandé a végleges borfeddk (pl. autograftok) alkalmazasa mély, részleges
vastagsagu sebeken is, roviddel a gyogyszerrel végzett debridement utan (lasd 4.2 és 4.8 pont).
Akércsak sebészi debridement-tel kezelt sebagy esetén, a kiszaradas és/vagy alpork képzédésének
és/vagy a fert6z6dés megakadalyozasa céljabol a kezelt teriiletet azonnal ideiglenes vagy végleges
bérpotloval vagy kotéssel kell fedni. Az enzimatikus debridement-tel frissen kezelt teriileten térténd
végleges borfedés (pl. autograft) vagy ideiglenes bérpotlas (pl. allograft) alkalmazasakor gondosan
kell eljarni, azaz pl. dorzsoléssel vagy kaparassal meg kell tisztitani és fel kell frissiteni a kezelt
sebagyat azért, hogy a fedés jél megtapadhasson.

Coagulopathia

A bromelin oralis alkalmazasat koveto lehetséges hatasként a szakirodalomban a
thrombocyta-aggregécio valamint a plazma fibrinogénszintjének csokkenésérdl, tovabba a parcialis
tromboplasztin és a protrombinidé mérsékelt megnyulasardl szamoltak be. In vitro és allatkisérletes
adatok arra utalnak, hogy a bromelin el6segitheti a fibrinolizist. A gyogyszer Klinikai fejlesztése soran
nem volt jele megnovekedett vérzési hajlamnak vagy a debridement helyén fellép6 vérzésnek.

A kezelés alkalmazasa nem javasolt kontrollalatlan véralvadasi zavarban szenvedd betegeknél.
El6vigyazatosan alkalmazandd véralvadasgatld kezelést vagy egyeb a véralvadast befolyasold
gyogyszert szedd betegeknél, alacsony vérlemezkeszammal, illetve valamilyen mas okbol — pl.
pepticus fekély vagy sepsis — fokozott vérzési kockazattal rendelkezd betegeknél. A betegeknél
figyelni kell a véralvadasi zavarok esetleges jeleit és a vérzés jeleit.

Klinikai monitorozas

Az égési sérlilt betegek rutin monitorozéaséan (pl. élettani paraméterek, vértérfogat/viz/
elektrolit-haztartés, teljes verkép, a szérumalbumin- és a majenzimek szintje) tilmenden, a
gyogyszerrel kezelt betegeknél az alabbiakat kell figyelemmel kisérni:

- A testhdmérséklet emelkedése.

- Helyi és szisztémas gyulladasos és fertdézéses folyamatok jelei.

- Olyan allapotok, amelyeket az analgeticus praemedicatio (pl. gyomortagulat, émelygés és
hirtelen hanyas kockazata, székrekedés) vagy antibiotikus profilaxis (pl. hasmenés) eléidézhet
vagy sulyosbithat.

- Helyi vagy szisztémas allergias reakciok jelei.

- A véralvadasra kifejtett potencialis hatasok (lasd fent).

A helyileg alkalmazott antibakterialis gyoqyszer eltdvolitidsa a gyoqgyszer alkalmazdsa el6tt

A gydgyszer alkalmazasa el6tt minden, helyileg alkalmazott antibakterialis gyogyszert el kell
tavolitani. Az el nem tavolitott antibakterialis gydgyszer csokkentheti a gyogyszer hatasat azaltal,
hogy csokkenti annak hatasossagat.

Megfeleld kezelés sziikséges, beleértve a kesztyli és védoruhazat viselését, valamint a szemveédo
szemiveg és a sebészeti maszk viselését. A port nem szabad belélegezni.

45 Gyogyszerkdlcsonhatésok és egyéb interakciok
Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.

Véralvadast befolyasold gydqgyszerek

A bromelin oralis alkalmazasat kovet6 lehetséges hatasként a thrombocytaaggregacid valamint a
plazma fibrinogénszintjének csokkenésérél, valamint a parcialis tromboplasztin és a protrombinidé
mérsékelt megnyulasarél szdmoltak be. In vitro és allatkisérletes adatok arra utalnak, hogy a bromelin
eldsegitheti a fibrinolizist. E16vigyazatossag és monitorozas sziikséges, ha egyidejlileg olyan
gyogyszert irnak fel, amely befolyésolja a véralvadast (lasd még 4.4 pont).



CYP2C8- és CYP2C9-szubsztratok

Ha felszivédik, a gydgyszer a citokrom P-450 2C8 (CYP2C8) és P-450 2C9 (CYP2C9) inhibitora. Ezt
figyelembe kell venni, ha ezt a gy6gyszert olyan betegnél alkalmazzak, akik CYP2C8-szubsztratot
(ideértve az amiodaront, amodiakvint, klorokvint, fluvasztatint, paklitaxelt, pioglitazont, repaglinidet
és toraszemidet) és CYP2C9-szubsztratot (ideértve az ibuprofent, tolbutamidot, glipizidet, lozartant,
celekoxibet, warfarint és fenitoint) kapnak.

Helyileq alkalmazott antibakterialis gyéqyszerek

A helyileg alkalmazott antibakterialis gydgyszerek (pl. eziist-szulfadiazin vagy povidon-jodid)
csokkenthetik ezen gyogyszer hatékonysagat (lasd 4.4 pont).

Fluorouracil és vinkrisztin

A bromelin fokozhatja a fluorouracil és a vinkrisztin hatasat. A betegeknél a fokozott toxicitast
monitorozni kell.

ACE-gatlok

A bromelin fokozhatja az ACE-gatlok vérnyomascsokkent6 hatasat, mialtal azok a vartnal nagyobb
vérnyomascsokkenést okoznak. Az ACE-gatldkat kapo betegek vérnyomasat monitorozni kell.

Benzodiazepinek, barbituratok, narkotikumok és antidepresszansok

A bromelin fokozhatja néhany gyogyszer (pl. benzodiazepinek, barbituratok, narkotikumok és
antidepresszansok) almossagot el6idéz6 hatasat. Ezt ilyen gydgyszerek adagolasanal figyelembe kell
venni.

Gyermekek és serdiilok
Nem végeztek interakcios vizsgalatokat gyermekek/serdiilok korében.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatés

Terhesség

Bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum terhes n6knél torténd alkalmazasardl nem all
rendelkezésre informécio.

Az allatkisérletek soran nyert eredmények elégtelenek e gyogyszer embrionalis/fotalis fejlédésre
kifejtett potencialis zavard hatasanak helyes megitélésenek tekintetében (lasd 5.3 pont).

Mivel a gyogyszer biztonsagos alkalmazasat terhességben még nem igazoltak, ezért ellenjavallt
terhesség alatt.

Szoptatés

Nem ismert, hogy a bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum vagy a metabolitjai
kivalasztddnak-e a human anyatejbe. Az anyatejjel taplalt csecsemdre nézve a kockazatot nem lehet
kizarni. A NexoBrid alkalmazasanak megkezdését6l szamitva a szoptatast legalabb 4 napig fel kell
fliggeszteni.

Termékenység

A gydgyszer termékenységre kifejtett hatasat értékeld vizsgalatokat nem végeztek.



4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
Nem értelmezheto.
4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

A leggyakrabban jelentett melléekhatas az MW2004, MW2005, MW2008 és MW2010 vizsgalatok
0sszevont populécidjanak gydgyszeres csoportjaban (6sszesen 203 beteg) a lazas allapot és a fajdalom
volt (incidencia 13,3%, illetve 3,9%).

Az MW2004, MW2008 és MW2012 vizsgalatok dsszevont gyermek- és serdiilé (0-18 éves)
populdcidjanak (6sszesen 89 beteg) gydgyszeres csoportjaban leggyakrabban jelentett mellékhatés a
lazas allapot és a fajdalom volt (incidencia 16,9%, illetve 7,9%).

A sebzarodast kovetd 3 hdnapban kialakuld mellékhatdsok tablazatos felsorolésa

A tovabbiakban az alabbi meghatarozasok vonatkoznak a gyakorisadggal kapcsolatos terminolégiara:
nagyon gyakori (>1/10), gyakori (=1/100 — <1/10), nem gyakori (>1/1000 — <1/100), ritka

(>1/10 000 — <1/1000), nagyon ritka (<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag rendelkezésre allé
adatokbol nem becsiilheté meg).

Az alabb felsorolt mellékhatédsokkal kapcsolatos gyakorisagok azt tiikrdzik, amikor ezt a gyogyszert
mély, részleges vagy teljes vastagsagu égések porkének eltavolitasara hasznaltak, olyan terapia
részeként, amelybe beletartozott a helyileg alkalmazott antibakterialis profilaxis, a javasolt
fajdalomcsillapitas/érzéstelenités, és a kezelés alkalmazasa utan a sebfeliilet fedése 4 6ran at, okkluziv
kotéssel, amely a gyogyszert a seben tartotta.

Fertozo betegségek és parazitafertozések
Gyakori: Sebfertdzés, beleértve a cellulitist*

Immunrendszeri betegségek és tlinetek
Gyakori: Nem sulyos allergias reakciok, mint borkitités?
Nem ismert: Sulyos allergias reakcio, beleértve az anaphylaxist® is

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tlinetek

Gyakori: Tachycardia*

A bor és a bor alatti szévet betegségei és tiinetei

Gyakori: Sebbel kapcsolatos szovédmények*, helyi kiutés, helyi pruritus
Nem gyakori: Intradermalis haematoma

Altaldnos tiinetek, az alkalmazds helyén fellépé reakcick
Nagyon gyakori: Lazas allapot/hyperthermia*
Gyakaori: Helyi fajdalom*

* lasd Egyes kivalasztott mellékhatasok leirasa alpontot alabb.
2 lasd 4.4 pont.

Eqyes kivalasztott mellékhatasok leirasa

Lazas allapot/hyperthermia

A kezelési teriileten a gydgyszer alkalmazasa el6tt és utan antibakteriélis beaztatést (lasd 4.2 pont)
rutinszerfien alkalmazo6 0sszevont vizsgalatok (MW2004, MW2005, MW2008 és MW2010) feln6tt
populécidjanal lazas allapotrol, hyperthermiardl és megemelkedett testhémérsékletrél a kezelt feln6tt



betegek 13,3%-anal szdmoltak be ennél a gydgyszernél, mig a hagyomanyos kezelést kapd betegek
9,7%-anal jelentettek ilyet.

Az antibakterialis beaztatas nélkili korai vizsgalatokban (MW2001 és MW2002 vizsgalatok) lazas
allapotrol vagy hyperthermiarol szdmoltak be (6sszehasonlitva a gyégyszert a hagyomanyos
kezeléssel: 35,1% vs. 8,6%, felnbtt betegeknél.

A kezelési teriileten a gydgyszer alkalmazésa el6tt és utan antibakterialis beaztatast rutinszertien
alkalmazo 6sszevont vizsgalatok (MW2004, MW2008 és MW2012) gyermek- és serdiil6
populacidjanal lazas allapotrél vagy hyperthermiardl szamoltak be az ezzel a gyogyszerrel kezelt
betegek 16,9%-anal, a hagyomanyos kezelést kapo betegek 9,3%-aval szemben.

Helyi fajdalom

Osszevont vizsgalatok (MW2004, MW2005, MW2008és MW2010) felnétt betegeinél, amikor
megel6z6 fajdalomesillapitast alkalmaztak (a 4.2 pontban leirtak szerint), fajdalommal 6sszefiiggd
mellékhatésrol a gyogyszerrel kezelt betegek 3,9%-anal szamoltak be, mig a hagyomanyos kezelést
alkalmazo betegek 3,5%-anal jelentettek ilyet.

A felnétt betegeknél végzett korai vizsgalatok soran, a megel6z6 intézkedések alkalmazasa el6tt
(MW2001 és MW2002 vizsgalatok), amelyekben a fajdalomcsillapitast igény szerint alkalmaztak,
fajdalomrol a gyogyszerrel kezelt betegek 23,4%-anal, mig a hagyomanyos kezelést alkalmazé
csoportnal 5,7%-nal szamoltak be.

Az MW2004, MW2008 és MW2012 (megel6z6 intézkedések alkalmazéasa utani) vizsgalatok
Osszevont gyermek- és serdiil6 populaciojanal (6sszehasonlitva ezt a gyogyszert a hagyomanyos
kezeléssel) a betegek 7,9%-anal, illetve 9,3%-anal szamoltak be fajdalomrol.

Sebfertozés

A gydgyszerrel torténd kezelés elott és utan a kezelési teriileten antibakterialis aztatast rutinszeriien
alkalmazo, felnétteknél végzett, dsszevont vizsgalatokban (MW2004, MW2005, MW2008 és
MW2010 vizsgalatok) a sebfert6zés incidenciaja magasabb volt a hagyomanyos kezelési csoportban:
5,9% volt a gydgyszerrel kezelt csoportban, szemben a 6,3%-kal a hagyomanyos kezelést alkalmaz6
csoportban. A cellulitis incidenciaja 1,1% volt a gyogyszerrel kezelt csoportban, szemben a
hagyomanyos kezelési csoport 0,6%-aval.

Az Bsszevont vizsgalatok (MW2004, MW2008 és MW20012) gyermek- és serdiilé populaciojanal a
gyogyszert alkalmazo betegek 1,1%-anal szamoltak be sebfertézésrél, a hagyomanyos kezelést
alkalmazok 8,1%-aval szemben.

Sebbel kapcsolatos sz6vddmények

Sebbel kapcsolatos szovédmények bejelentések alapjan: a seb mélyiilése vagy a seb kiszaradasa
(decompositio), a seb ismételt megnyilasa, graft elvesztése / graftelégtelenség.

Az 6sszevont Il. és Il1. fazisu vizsgalatok (beleértve az antibakterialis aztatas el6tti és utani
vizsgalatokat) feln6tt populacidjaban (MW2001, MW2002, MW2004, MW2005, MW2008 és
MW2010) 280 beteget kezeltek a gydgyszerrel és 179 beteg kapott hagyomanyos kezelést, a jelentett
incidenciak a kdvetkezok voltak (6sszehasonlitva ezt a gyogyszert a hagyomanyos kezeléssel): sebbel
kapcsolatos szovédmény: 3,2% vs. 1,7%, ebelhalas: 1,1% vs. 0,6%, bérgraft elégtelensége/elvesztése:
2,9% vs. 2,2%.

Az MW2004, MW2008 és MW2012 vizsgalatok dsszevont gyermek- és serdiilé populacidjaban a
sebbel kapcsolatos szovédmények incidencigja hasonlé volt (gydgyszer vs. hagyomanyos kezelés:
5,6% vs. 5,8%, borgraft elégtelensége/elvesztése: 1,1% vs. 2,4%.

Tachycardia
Osszevont I1. és 111. fazist vizsgalatokban (MW2001, MW2002, MW2004, MW2005, MW2008 és

MW?2010) a felnétt betegek 2,79%-a tapasztalt tachycardiat atmenetileg a gyogyszeres kezelés idején.
Nem szamoltak be tachycardiardl a hagyomanyos kezelést és a gél vivéanyagot alkalmazd
csoportokban.

Az MW2004, MW2008 és MW2012 vizsgalatok dsszevont gyermek- és serdiild populacidjaban
alacsonyabb incidenciaval szdmoltak be a tachycardiardl a gydgyszerrel kezelt betegeknél (1,1%),
mint a hagyomanyos kezelést kapd betegeknél (3,5%).
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A tachycardia egyéb lehetséges okai (pl. altalanos égési allapot, fajdalmas eljarasok, 14z és dehidrécio)
megfontolandok.

Gyermekek és serdulok

A gyermek- és serdiil6 (Gjsziilottél 18 évesig) betegeknél szerzett klinikai vizsgalati tapasztalatok
tartalmazzak ennek a gydgyszernek az alkalmazasat a hagyomanyos kezelést kontrollként alkalmazo
vizsgalatban (MW2012), amelyben 69 beteget kezeltek a gyogyszerrel (jsziil6ttol 18 éves korig, az
életkori eloszlast lasd az 5.1 pontban), és gyermek- és serdiilé betegeknél alkalmaztak az MW2004 és
MW2008 vizsgalatban, amelyben 17, illetve 3 gyermek és serdiilé (4—17 éves) vett részt.
Osszességében, a gyermekeknél és serdiiléknél megfigyelt biztonsagossagi profil hasonlé volt a
felnottekéhez.

Az egyes korcsoportokban jelentett nemkivanatos reakciok alacsony szama miatt nem lehet érvényes
kovetkeztetést levonni a biztonsagossagi profil életkorral 6sszefiiggd eltéréseirdl.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gydgyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni.

Az egészségugyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a hatdsag
részére az V. fuggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Egy Klinikai vizsgalat keretei kdzott, mély részleges és/vagy teljes vastagsagu egesi seriilésben
szenved6 betegek, 1:5 por-gél aranyban elkészitett (az 0sszekevert gél 0,16 g-ot tartalmazott
grammonkeént), bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratummal végzett kezelésekor nem
észleltek 1ényegesen eltér biztonsagossagi eredményeket ahhoz képest, mint amikor a kezelést 1:10
por-gél ardnyban elkészitett (az elkészitett gél 0,09 g-ot tartalmazott grammonként), bromelinben
dusitott, proteolitikus enzimkoncentratummal végezték.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJIDONSAGOK

5.1 Farmakodindmiés tulajdonsagok

Farmakoterépiés csoport: sebek és fekélyek kezelésére szolgal6 készitmények, proteolitikus enzimek;
ATC kod: DO3BAO03.

Hatasmechanizmus

A gydgyszerben 1év6 enzimkeverék feloldja az égési seb porkjét. Az ezért a hatasért felelés specifikus
Osszetevoket még nem azonositottak. A f6 6sszetevd a hajtasban talalhato bromelin.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

A Klinikai fejlesztés soran 6sszesen 536 beteget kezeltek bromelinben dusitott proteolitikus
enzimkoncentratummal.

DETECT vizsgalat (MW2010) — (111b. fazis)

Ez a vizsgélat egy randomizalt, kontrollos, értékelé-vak, haromkaru vizsgalat, amelynek célja, hogy
Osszevesse a gyogyszerrel torténd kezelést a hagyomanyos kezeléssel és a gél vivéanyaggal
felnétteknél, akiknél a mély, részleges vastagsagu és/vagy teljes vastagsagu termikus égést
hagyomanyosan, sebészileg és nem sebészileg kezelték az égési pork eltavolitasa céljabol a vizsgalo
dontése alapjan.
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A gyogyszeres és gél vivhanyagos csoportok azon betegeit, akiknél égési pork maradt fent a helyi
kezelés utan, a hagyomanyos madon kezelték.

Osszesen 175 beteget randomizaltak 3:3:1 aranyban (gydgyszer, hagyomanyos kezelés, gél
vivéanyag), és 169 beteget kezeltek. Az altagéletkor 41 év volt, a betegek 70%-a volt férfi, 30%-a no.
Tizenhat > 65 éves beteg (9,1%) vett részt a vizsgalatban, Hét (7) (9,3%) beteg a gyogyszeres kezelési
csoportban, 5 (6,7%) a hagyomanyos kezelési csoportban, és 4 (16%) a gél vivoanyagos csoportban.

A betegeknek egy vagy tobb célzott sebiik (CS) volt, amelyet égési pork eltavolitasa céljabdl kezeltek.
A BSA étlagos sz&zalékos aranya 6,1% volt a betegenkénti 6sszes CS-re vetitve. a betegek
tébbségének (82%) egy vagy két CS-e volt.

Az els6dleges végpont a teljes (>95%-os) égési pork eltavolitasanak el6fordulasa volt a Gél
vivéanyaghoz képest. A masodlagos végpontok kdzé tartozott az égési pork eltavolitasanak
befejezéséhez sziikséges 1d6, a miitéti Kimetszés incidencidja és a debridementtel kapcsolatos
vérveszteség a hagyomanyos kezeléshez képest. Biztonsagossagi végpontként elemezték a 12 honapos
kovetési idoszakot kovetden a sebzaras befejezéséhez sziikséges idot, a hossza tavi kozmetikai
eredményeket és funkcids mérések eredményeit a modositott Vancouver Scar Scale (MVSS) szerint.

A teljes égési pork eltavolitasdnak incidencidja a DETECT vizsgalatban

NexoBrid Gél vivéanyag P-érték
(ER/N) (ER/N)
Egési pork 93,3% 4.0% p<0,0001
teljes (70/75) (1/25)
eltavolitasanak
incidencidja

ER=Egési pork eltavolitasa (eschar removal)

A hagyomanyos kezeléshez képest a gyogyszer szignifikdnsan csokkentette a sebészeti égési pork
eltavolitasanak gyakorisagat (tangencialis/minor/avulzié/Versajet és/vagy dermabrazids kimetszes), az
égési pork eltavolitasanak befejezéséhez sziikséges idot és a levalashoz kapcsolodo tényleges
vérveszteséget, amint az alabb lathat6. Hasonlé hatékonyséagot figyeltek meg az égési pork
eltavolitasaban az idds populacidban.

A sebészeti égési pork eltavolitas eléfordulasi gyakorisaga, a teljes eltavolitasaig eltelt ido és a
vérveszteség a DETECT vizsgélatban

NexoBrid Hagyomanyos ellatas

(N=75) (N=75)
A sebészi excizi6 incidenciaja 4,0% (3) 72,0% (54)
(alanyok szdma)
Az égési pork eltavolitasanak 1,0 nap 3,8 nap
median ideje
Az égési pork eltavolitasval 14,2 +512,4 ml 8145+ 1 020,3 ml
kapcsolatos vérvesztes

Hosszu tava adatok (12 és 24 honappal a sebzarddast kovetden)

A 111, fazisu vizsgalat (DETECT) hosszu tdvi nyomonkdvetést tartalmazott a kozmetikai eredmény és
funkcio értékelésére a 12 és 24 hdnapos utankdvetesi viziten. 12 honap utdn a mddositott Vancouver
Scar Score (MVSS) segitségével végzett hegértékelés dsszehasonlithatd eredményeket mutatott a
gyogyszerrel torténd, a hagyomanyos kezelés és Gél vivoanyag kozott, 3,70, 5,08 és 5,63
atlagpontszdmmal. 24 hénap utdn az MV SS-atlagpontszam kezeléstdl fiiggben 3,04, 3,30 és 2,93 volt.
A statisztikai elemzések azt mutattak, hogy a gyogyszerrel torténd kezelés nem inferior (1,9 pont el6re
meghatarozott NI-érték) a hagyomanyos kezeléshez képest, valamint, hogy a gydgyszeres kezelésnek
nincs klinikailag jelentds artalmas hatasa az égési porkok kozmetikai eredményeire és funkcidjara a
hagyomanyos kezeléshez képest 24 honappal a sebzarddast kovetden.

A 12 és a 24 honapos funkcionalitas és életmindség (QOL) mérései hasonldak voltak a kezelési
csoportokban. Az alsé végtag funkcionalis skala (LEFS) atlagos pontszama, az atlagos QuickDASH-
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pontszam és a mozgastartomany (range of motion, ROM) értekelésének eredményei, valamint az EQ-
5D VAS (vizualis analog skala) és a Burn Specific Health Scale-Brief (BSHS-B) altal mért hosszu
tavi QOL hasonlé volt a kezelési karok kézott.

Kardidlis biztonsagossag

Egy kardidlis biztonsagossagi alvizsgalatban legfeljebb 150 beteg EKG-jat hasznalték fel a gyogyszer
EKG-paraméterekre gyakorolt lehetséges hatdsainak értékelésére. A vizsgalat nem mutatott ki a
gyégyszernek tulajdonithat6 egyértelmii hatast a pulzusszamra, a PR-szakaszra, a QRS-komplex
id6tartamara (szivdepolarizacio) és a sziv repolarizacidjara (QTc). Aggodalomra okot ado6 1j,
klinikailag jelentés morfologiai EKG-valtozasok nem voltak

MW2004 vizsgalat (1. fazis)

A gydgyszer embereknél tapasztalhatd hatadsossagat a hagyomanyos kezeléssel hasonlitottak dssze
ebben a randomizalt, tobb vizsgalohelyen végzett, nemzetkozi, nyilt, megerdsitd, I11. fazisu
vizsgalatban, amelybe mély részleges és/vagy teljes vastagsagu, a TTF5-30%-4t érint6 termikus égési
sebbel rendelkez0, fekvobetegeket vontak be, akiknél az Gsszes megégett teriilet nem haladta meg a
teljes testfelszin 30%-at. A kezelt atlagos célseb terilet %-os TTF-ban 5,1 + 3,5 volt a gyégyszerrel
torténoé és 5,2 + 3,4 a hagyomanyos kezelés esetében.

A gydgyszerrel kezelt csoport életkortartomanya 4,4-55,7 év volt. A hagyomanyosan kezelt csoport
életkortartomanya 5,1-55,7 év volt.

A hatasossagi elemzés elsddleges kiegészité végpontjai az alabbiak voltak:

- a sebészi kimetszést vagy dermabrasiot igénylé mély, részleges vastagsagu sebek szazalékos
aranya és

- az autograft transzplantalt mély, részleges vastagsagu sebek szazalékos aranya.

A masodlagos kiegészit6ik egylittes végpontja csak olyan mély, részleges vastagsagu égési sebekkel

rendelkez0 betegeknél értékelhetd, akiknél nincsen teljes vastagsagu égés altal érintett teriilet, mivel az

ilyen égések mindig graft belltetést igényelnek.

Alabb kerilnek dsszefoglalasra azok a hatdsossagi adatok, amelyek ebbél a vizsgalatbol az 6sszevont
korcsoportokra vonatkoznak, valamint a gyermekekkel és serdiilokkel végzett alcsoportelemzésbol
szarmaznak.

NexoBrid Hagyoméanyos p-érték
kezelés

Mély, részleges vastagsagu sebek, amelyeknél kimetszés/dermabrasio (miitét)
szUukséges

Sebek szdma 106 38

a miitétet igénylo sebek %-0s 15,1% 62,5% <0,0001

aranya

a kimetszett vagy 5,5% + 14,6 52,0% + 44,5 <0,0001

dermabrasion atesett sebfelszin

%-0s aranya!

(kbzépértek + SD)
Meély, részleges vastagsagu, autograft transzpantélt sebek™

Sebek szdma 106 38

az autograft transzplantalt 17,9% 34,1% 0,0099
sebek %-0s aranya

az autograft transzplantalt 8,4% + 21,3 21,5% + 34,8 0,0054

sebfelszin %-os aranya

(k6zépértek + SD)
Mély, részleges és/vagy teljes vastagsagu sebek, amelyeknél kimetszés/dermabrasio
(miitét) sziikséges

Sebek szama | 163 | 170 |
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a miitétet igénylo sebek %-0s 24,.5% 70,0% <0,0001
aranya
a kimetszett vagy 13,1% % 26,9 56,7% + 43,3 <0,0001
dermabrasion atesett sebfelszin
%-0s aranyat
(kbzépértek + SD)
A teljes sebzarddasig eltelt id6 (az ICF** éta eltelt id6)
Betegszam? 70 78
Az utolsé seb z&rddasaig eltelt 36,2 +18,5 28,8 +15,6
napok szama
(k6zépértek + SD)
A sikeres porkeltavolitasig eltelt idé
Betegszdm 67 73
A beleegyezés 6ta eltelt napok 0,8+0,8 6,7+5,8
szama (kozépértek + SD)
Azon betegek, akiknél nem 7 8
szamoltak be sikeres a
porkeltavolitasrol
1 Ha tobb iilésben végezték a miitétet, akkor az els6 alkalommal mérték.
2 Az 6sszes randomizalt beteg, akinek a teljes sebzarddassal kapcsolatos adata rendelkezésre allt.
* A végpontot csak mély, részleges vastagsagu sebek esetén lehet értékelni, mivel a teljes vastagsagu
teriiletek mindig graft transzplantaciot igényelnek.
** Betegtajekoztato és beleegyezd nyilatkozat

Hossz(l tavu adatok

Az MW2004 vizsgalatban részt vevo felndttek €s gyermekek hosszl tdva hegképzodését és
életmindéségét az MW2004 Kiterjesztett, beavatkozassal nem jard, értékelé-vak vizsgalataban
értékelték.

Osszesen 89 alanyt vontak be a vizsgalatba, koztiik 72 felnéttet és 17 gyermeket (< 18 éves) , akik az
MW?2004 vizsgalati populaciot képviselték.

2-5 év utan a hegek értékelése az MVSS segitségével 6sszehasonlithaté eredményeket mutatott a
vizsgalati csoportok kozott, a gyogyszerrel torténd és a hagyomanyos kezelés atlagos 6sszpontszama
3,12 vs. 3,38 (p=0,88) volt.

Az életmindséget felnétteknél az SF-36 kérdoiv segitségével értékelték. A kiillonbozo paraméterek
atlagos pontszamai hasonldak voltak a két csoportban. A teljes fizikai komponens pontszdm (51,1 és
51,3) és a mentalis dsszetevOk dsszpontszama (51,8 vs. 49,1) hasonl6 volt a két csoportban.

MW2012 gyermekeket és serdiildket érintd vizsgalat (CIDS)

Ez egy randomizalt (1:1), nyilt elrendezési, kontrollként hagyomanyos kezelést alkalmazo,
parhuzamos csoportos vizsgalat 145 koérhazi beteggel (0-18 éves kor), akiknek mély, részleges vagy
teljes vastagsagu termalis égési sebeik vannak, amelyek a teljes testfelulet 1% — 30%-at érintik (CS
atlagos tertilete: TTF 5,57%-a). A betegeket a gydgyszerrel (2 g por 20 g gélben, 180 cm?-re, 4 6réra)
és a hagyomanyos modszerrel (pork eltavolitasa miitéti és/vagy nem miitéti eljarassal) kezeltek
csoportjaba randomizaltak. Harom tarsulo elsédleges végpont volt: a pork teljes megsziinéséig eltelt
median id0, a mitétileg kimetszett sebteriilet %-os aranya, valamint a bér funkcioja és kinézete

12 hdénappal a seb zar6dasa utan (mddositott Vancouver Scar Scale pontszdm). Az alabbi tablazat
tartalmazza a demografiai adatokat és a fébb eredményeket.

Osszesen 145 beteget randomizaltak és vettek bele a teljes elemzési készletbe (TEK): 72-en voltak a

gydgyszeres csoportban és 73-an a hagyomanyos kezelési csoportban. Koziliik 139 (95,9%) beteget

kezeltek és vettek be a biztonsagossagi elemzési készletbe (BEK): 69 (95,8) beteg volt a gyogyszeres
csoportban, és 70 (95,9%) pedig a hagyomanyos kezelési csoportban.

Az életkor eloszlasa a kdvetkez6 (gyogyszer vs. hagyomanyos kezelés): 0-11 honapos: 4 vs. 4; 12—
23 hdnapos: 19 vs. 18; 24 honapos — 3 éves: 15 vs. 15; 4-11 éves: 25 vs. 25; és 12-18 éves: 9 vs. 11.
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Osszességében, a betegek életkora, etnikai hovatartozasa, testmagassaga, testttomege és
testtobmegindexe (BMI) hasonl6 volt a kezelési csoportokban. A betegek szintjén a CS-ek atlagos %-0s
TTF-értéke 5,85% volt a gydgyszeres csoportban, a hagyomanyos kezelési csoport 5,30%-4val
szemben.

Hatéasossagi eredmények:

A hagyomanyos kezeléshez képest a gydgyszeres kezelésnél szignifikansan révidebb volt a pork teljes
megsziinéséig eltelt median id6, szignifikansan kisebb volt a pork eltavolitasa céljabol kimetszett
sebteriilet szazalékos aranya, A gyogyszerrel kezelt betegeknél kevesebb volt a miitéti kimetszes a
hagyomanyos kezeléshez képest (lasd a tablazatot).

Hosszu tava eredmények (12 hdnap)

A 12. hénapban értékelt kinézet és funkci6 értékelése esetén, MVSS-sel mérve, kimutattak, hogy a
gydgyszeres kezelés nem volt rosszabb a hagyomanyos kezelésnél (p-érték < 0,0001), 1,9-es non-
inferioritasi hatarértékkel szamolva.

Gyermekeket €s serdiiloket érintd MW2012 vizsgalat (CIDS)

NexoBrid Hagyomanyos p-érték
(N=72) kezelés
(N=73)
Eletkor (atlag, SD) 5,71 (4,84) 5,83 (4,91)
Eredmény
Pork teljes megsziinéséig eltelt ido
Median, nap (FAS) | 0,99 | 5,99 | 0,0008
Miitétileg kimetszett sebteriilet szazalékos aranya FAS)
Atlag £ SD (FAS) | 15+12,13 | 48,1+4658 | < 0,0001
MVSS a 12. hdnapban
Atlag + SD(FAS) 383+ 2876 4.86 + 3,256 < 0,0001

(non-inferioritas lathatd)

Miitéti kimetszés incidenciaja (%0)

Azon betegek aranya és szama, akiknél

miitétileg kellett kKimetszeni a porkot 8,33 64,38
(FAS)*

Utolso seb zarédasaig eltelt atlag idé — megfigyelési adat (nap)

Atlag + SD FAS) | 28,65+16,56 | 27,74+18,154 |

*Egy korcsoport szerinti alcsoport elemzésbhen a gyogyszer hagyomanyos kezeléssel szembeni szuperioritasat
figyelték meg konzisztensen minden korcsoportban.

A hemoglobin pork eltavolitasi eljaras utani atlagos valtozasa beteg- és eljaras szinten egyarant kisebb
volt a gyogyszerrel kezelt betegeknél a hagyomanyos kezelést kapokhoz képest.

A seb teljes zarodasaig eltelt ido

A CS szintl, teljes (> 95%-0s) sebzarodasig eltelt id6 hasonl6 volt a gyogyszeres és hagyomanyos
kezelési csoportokban. Az 6sszevont feln6tt populacioban a teljes sebzarodas median idejének
Kaplan—Meier-modszerrel becsilt értéke (egy beteg CS-einek csoportositott adatai) (gydgyszer

[N = 280] vs. hagyomanyos kezelés [N = 179]): 32 (95%-os Cl: 29,0-34,0) nap vs. 28 (95%-0s ClI:
24,0-29,0) nap volt.

Az Bsszevont gyermek- és serdiil6 populacioban a CS szinti, teljes (> 95%-0s) sebzarodasig eltelt id6
hasonl6 volt a gyogyszeres és hagyomanyos kezelési csoportokban. A median idé Kaplan—-Meier-
maodszerrel becsilt értéke (gyogyszer [N = 89] vs. hagyomanyos kezelés [N = 86]): 31 (95%-os Cl:
27,0-36,0) nap vs. 31 (95%-os Cl: 24,0-37,0) nap volt.
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A két populécié eredményei alatamasztjak a gyogyszer non-inferioritasat a hagyomanyos kezeléshez
viszonyitva, egy 7 napos non-inferioritasi hatas alapjan.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felndtt populacio

Felszivodas

Feltard farmakokinetikai elemzéseket végeztek az MW2010 (DETECT) vizsgalatban részt vevo, a
gyogyszerrel kezelt betegek egy alcsoportjan.

Minden betegnél szisztémas szérumexpozicio jeleit figyelték meg a gydgyszer helyi alkalmazésa utan.
Altalaban ugy tiinik, hogy gyorsan felszivodik, a median tmax €rtéke 4,0 6ra (a kezelés idétartama). A
gybgyszer-expoziciot a beadast kovetd 48 dran keresztiil szamszeriisitheté szérumkoncentraciokkal
figyelték meg.

Az MW2010 vizsgalat expozicios eredményeit az alabbi tablazat sorolja fel.

Nem minden betegnél volt 4 6ranal hosszabb érték, mivel egyes betegek AUC s €rtékei csak a 4 6ras
expoziciot fedik le, mig més betegeknél a 48 6ras expoziciot.

Statisztikailag szignifikans korrelacio volt a szérum Cax €s AUC, 4 értékei koz6tt a dézishoz vagy a
%TTF-hoz viszonyitva, ami az expozicid dozis/kezelési teriilet fiiggd novekedésére utal. A kezelt seb
mélysége elhanyagolhatd hatassal van a szisztémas expoziciora.

Az MW?2010 vizsgalatbol az 6sszes betegnél mért PK parameéterek* dsszefoglalasa

Vizsgalati | N tmax Crnax Crmax/D6zis | AUCq.4 AUC,. AUC 5t AUC,,/D0zis
azonosito . (ng/ml/g) (h*ng/ml) /Doézis (h*ng/ml) (h*ng/ml/g)
Median (ng/ml) ?h*ng/ml/g)
(tartomany)
(h)
MW2010 21 | 4,0(0,50-12) 200 + 184 16,4 +£11,9 | 516 + 546 39,8 +29,7 2500+233 215 + 202
0
(Min=30,7)
(Max=830)

*Az értékeket atlag + SD-ként szerepelnek, kivéve a tmax-ot, amely medianként (Min-Max) van feltlintetve.

AUCiast=gorbe alatti teriilet az utolsé mérhet6 idépontig, AUCo-s=koncentracié-idé gorbe alatti teriilet nullatol 4 6raig,
Cmax=maximalis megfigyelt koncentracio, tmax=id6, amikor a maximalis koncentraciot észlelték

Eloszlas

Egy irodalmi kdzlemeny szerint, a plazmaban a bromelin kéralbelil 50%-a a human plazmaban 1év6
antiproteinazokhoz, az o-makroglobulinhoz és as-antikimotripiszinhez kotodik.

Eliminacio
Az atlagos eliminacios felezési id6 12 és 17 6ra kozott valtozott, ami aldtamasztja a szérumbeli
csokkenést a kezelés utan 72 oraval.

Ertékeléskor a betegek tobbségénél nem volt mérhetd koncentracié 72 ora elteltével.

Gyermekek és serdulok

Feltaro farmakokinetikai elemzéseket végeztek az MW2012 (CIDS) vizsgélat egyik PK-

crcr

adatokon végezték.

PK vérmintakat vettek a gyogyszerrel kezelt 16 betegtdl. Minden betegnél egyetlen alkalmazast
végeztek.
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A szisztémas szérum expozicio bizonyitékat figyelték meg mind a 16 betegnél, akikt6l volt elérhetd
PK-minta. A koncentréci6 viszonylag gyorsan emelkedett, a median tmax érték 2—4 6ra volt, a helyi

alkalmazas idGétartamanak megfelelGen.

A szisztémas gyogyszer expozicio korrelalt az alkalmazott helyi dozissal.
Az expozicios eredmények az alabbi tdblazatban olvashatok.

Az MW2012 vizsgélat betegeinél mért PK paraméterek dsszegzese

(KOF- N* | tmax (h) Crmax cmax/DO- AUCo4 AUCo.4/ AUCast AUCiast/D

Cso- (ng/ml) zis (h*ng/ml) | Dézis (h*ng/ml) | 6zis

port, (ng/ml/g) (h*ng/ml/ (h*ng/ml/

ev) 9) 9)

<2? 2 2,00 200 66,7 476 159 876 292

4-11° |5 | 4,0(2,0- 205+169 32,8+23,9 | 4161259 67,9+44,7 | 2240222 | 366+350
4,0) 0

12-18° | 3 | 4,0(2,0- 180+114 19,247,50 | 499+315 53,3+20,4 | 15604887 | 174+67.4
4,0)

" A 16 PK elemzésekben tiz f6 vett részt.

Eliminécio

A betegek tobbségénél 48 ora elteltével, 72 ora elteltével pedig senkinél nem volt mérhet6 gydgyszer-
koncentracio.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Ez a gydgyszer nem okozott jelentds irritaciot, amennyiben ép torpemalac béron alkalmaztak, de
sulyos irritaciot és fajdalmat okozott, ha sériilt (horzsolt) bérre vitték fel.

A gydgyszer porbdl késziilt oldat egyszeri intravénas inflziojat a térpemalacok legfeljebb

12 mg/ttkg-os adagig (amely az emberi plazmaszint 2,5-szeresének felel meg a klinikailag javasolt
adag 15%-o0s TTF-en torténé alkalmazasat kovetéen) jol toleraltak, de az ennél nagyobb adagok
egyértelmiien toxikusak voltak, és szimos szovetben okoztak vérzést. Legfeljebb 12 mg/ttkg-0s
adagok, minden harmadik napon torténé, ismételt intravénas injekcidjat az elsé négy injekcidig a
torpemalacok jol toleraltak, de a maradék két injekcio soran a toxicitas sulyos klinikai jeleit (pl. vérzés
szamos szervben) figyelték meg. Ezen hatasokat a 2 hetes labadozasi szakasz utan is észlelték.

A gydgyszer fiatal térpemalacoknal megfigyelt toxikologiai hatasai ugyanolyanok voltak, mint a
feln6tteknél. A gyodgyszer helyi alkalmazasa (0,09 g/g) fiatal (2 honapos) malacoknal nem okozott
semmilyen relevans helyi és szisztémas toxikus hatast, ha a gyogyszert human alkalmazasnal relevans
dozisban és forméban alkalmaztak égési sebekre. A 4, 8 és 12 mg/ttkg-os dozis harom naponta térténd,
ismételt intravénas beinjekcidzasa esetén a fiatal térpemalacoknal kapcsolodé valtozasokat figyeltek
meg a 10. napon mindegyik ddziscsoportban. Az észlelt tiinetek kozé tartoztak a gércsrohamok, a boér
bevordsodése, a csokkent aktivitas, a 1égzési nehézség, és egyes allatoknal ataxia.

A QT- és QTc-intervallum megnyulasanak tendencigja volt megfigyelhet6 a 10. napon a kezelt
allatoknal. Ezeket az értékeket a fent leirt jelent6s Klinikai megfigyelések utdn mértek.

A patkanyokkal és nyulakkal végzett embrio-fotalis fejlédési vizsgalatok soran, ezen intravénasan
alkalmazott gyogyszerrel kapcsolatban nem igazolddott a fejlédoé embridra/magzatra gyakorolt
kozvetett vagy kdzvetlen toxicitas. Ugyanakkor az anyai expozicios szintek joval alacsonyabbak
voltak, mint a klinikai kérnyezetben jelentett maximalis szintek (10-500-szor alacsonyabb, mint a
human AUC, 3-50-szer alacsonyabb, mint a huméan Cnax). Mivel a gydgyszert az anyaallatok rosszul
toleraltak, ezeket a vizsgalatokat nem tartjak relevansnak a human kockazatértékelés szempontjabol. A
szabvanyos in vitro €s in vivo kisérletsorozattal vizsgalva a gyogyszer nem mutatott genotoxikus
hatést.
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6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
Por

ammonium-szulfat
ecetsav

Gél

karbomer 980

vizmentes dintrium-foszfat

natrium-hidroxid

injekciohoz valé viz

6.2 Inkompatibilitdsok

Ez a gydgyszer kizardlag a 6.6 pontban felsorolt gyogyszerekkel keverhetd.

6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

3év.

Mikrobiolégiai szempontbdl, valamint figyelembe véve, hogy a készitmény enzimatikus aktivitasa az
osszekeverés utan folyamatosan csokken, a készre kevert gyogyszert az elkészités utan azonnal
(15 percen belil) fel kell hasznalni.

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

Hiitve (2 °C — 8 °C) taroland6 és szallitand6.

Azért, hogy a gél a tartaly aljan maradjon, fligg6leges helyzetben, tovabba a fénytdl valo védelem
érdekében az eredeti csomagolasban tarolandé.

Nem fagyaszthatd!
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése
A NexoBrid az al&bbi kiszerelésekben kaphatd:

2 g por, Uvegben (l1-es tipusu tveg), amely gumidugdval (brémbutil) van lezarva, valamint kupakkal
(aluminium) van lefedve, tovabba 20 g gél, palackban (lI-es tipusu borszilikat tiveg), amely
gumidugdval van lezarva, valamint csavaros kupakkal (garanciazéras, polipropilén) van lefedve.

1 port tartalmazo6 injekcids lveget és 1 gélt tartalmazé palackot tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kulonleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informacidk

A bromelinnel kapcsolatban beszdmoltak szenzitizaciohoz vezet6 foglalkozasi expoziciorol. A
szenzitizacid a bromelin por belégzése kdvetkeztében Iéphetett fel. A bromelinre adott allergiés
reakciok kozé tartoznak az anaphylaxias reakciok és mas, azonnali tipusu reakcidk, amelyek
bronchospasmusban, angiooedemaban, urticariaban és nyalkahartya- illetve gyomor-bél rendszeri
reakciokban nyilvanulnak meg. A gyogyszerpor géllel tortén elkeverésekor megfeleld kezelés
sziikséges, beleértve a kesztyli és véddruhazat viselését, valamint a szemvédd szemiiveg és a sebészeti
maszk viselését (lasd 4.4 pont). A port nem szabad belélegezni, lasd 4.4 pont.
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Keriulendé az anyag véletlen szembe jutasa. Amennyiben a gyogyszer a szembe ker(lt, akkor az
érintett szemet bd vizzel, legalabb 15 percen keresztiil kell 6blogetni. A bérrel tortént expozicio esetén
a gyogyszert vizzel le kell mosni.

A gél elkészitése (a por 6sszekeverése a géllel)

o A por és gél steril. A por géllel torténd dsszekeverése soran aszeptikus technikat kell
alkalmazni.

o A port tartalmazé Uveget az aluminiumkupak 6vatos levalasztasaval és a gumidug6
eltavolitasaval kell kinyitni.

o A gélt tartalmazo tartaly kinyitdsakor meg kell gy6z6dni arrdl, hogy a garanciazar gyrije
levalik a tartaly kupakjarol. Ha a garanciagyiirti mar a felnyitas el6tt levalt a kupakrol, akkor ki
kell dobni a gélt tartalmazo tartalyt, és egy masik, 0j gélt tartalmazo tartalyt kell hasznalni.

o A port ezutan a gélt tartalmaz6 megfeleld tartalyba kell attenni.

o Alaposan dssze kell keverni a port és a gélt, amig homogén, vildgos sargasbarna vagy
vilagosbarna keveréket nem kapunk. Ehhez altalaban 1-2 percig kell keverni a port és a gélt.

o A gélt a betegagy mellett kell elkésziteni.

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gydgyszerekre

vonatkozo eléirasok szerint kell végrehajtani.

7. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

MediWound Germany GmbH

Hans-Sachs-Strasse 100

65428 Riisselsheim

Németorszag

e-mail: info@mediwound.com

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/001

EU/1/12/803/002

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK /
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2012. december 18.

A forgalomba hozatali engedély legutébbi megujitdsanak datuma: 2022. august 12.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrél részletes informacioé az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK
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A.  ABIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A bioldgiai eredetll hatéanyag gyartdinak neve és cime

MediWound Ltd.
42 Hayarkon St.
81227 Yavne
Izrael

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve €s cime

Diapharm GmbH & Co. KG
Am Mittelhafen 56

48155 Munster
Németorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd I. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

Id6szakos gydgyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benyjtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kételezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedély 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak
jovahagyott frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és
beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockdzatkezelési terv benyujtando a kovetkezd esetekben:
e ha az Eurdpai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;
o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan 1j
informacio érkezik, amely az elony/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
(a biztonséagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockéazat-minimalizalasra iranyul0) Ujabb,
meghataroz6 eredmények sziletnek.

. Tovabbi kockazatot minimalizal6 intézkedések

Az egyes tagallamokban torténd forgalomba hozatal el6tt a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak egyeztetnie kell a végleges képzési anyagot az illetékes nemzeti hatésaggal. A
forgalomba hozatali engedély jogosultjanak biztositania kell, hogy a készitmény forgalomba
hozatalakor a speciélis égési centrumokban dolgoz6 minden olyan egészsegiigyi szakember, aki
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varhat6an alkalmazza és/vagy felirja a gyogyszert, specialis képzésben részesiiljon, tovabba megkapja
az oktatbcsomagot.

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak vallalnia kell a gyogyszer szabalyozott modon torténd
terjesztéset, ezzel biztositva, hogy a készitmény mindaddig ne alljon rendelkezésre egy centrumban,
amig az adott centrum legalabb egy sebésze nem részesult formalis képzésben a gyogyszer
alkalmazésaval kapcsolatban. Ez a képzési anyagon felll érvényes, amelyet egyébként minden
potencialis felhasznalonak meg kell kapnia.

A képzési csomagnak az alabbiakat kell tartalmaznia:
. Alkalmazasi el6iras és Betegtajékoztatd
o Egészségugyi szakembereknek szant informacios csomag

Az egészségigyi szakembereknek szant informacios csomagnak egy olyan, minden lépést bemutatd

kezelési Utmutatonak kell lennie, amely tartalmazza az alabbi kulcsfontossagu elemekkel kapcsolatos
informéciot:

A gydgyszer felirasa el6tt

e  Akorlatozas értelmében a legnagyobb kezelhet6 feliilet a teljes testfelllet (TTF) 15%-a
felndtteknél és > 3 éves gyermekeknél és serdiiloknél; 0-3 éves gyermekeknél a korlatozas
a TTF 10%-a.

o Azallergias reakciok és a keresztreakciok kockazata, valamint az azon betegekkel
kapcsolatos ellenjavallatok, akik allergidsak az ananészra és papainra, vagy a készitmény
korabbi alkalmazésa soran allergias reakcio Iépett fel.

e A cardiopulmonalis betegségben szenveddk esetén fokozott mortalitasi kockazat.

A gydgyszer alkalmazasa el6tt
o A fajdalomcsillapitas sziikségessége.
e A sebtisztitas és a sebfelszin el6készitésének sziikségessége a kezelés el6tt, az alabbiak
szerint:

0 A gyogyszer alkalmazasat megel6zden, valamilyen antibakterialis oldattal atitatott
kotés alkalmazasa két oran at.
O A kornyezo borteriilet védelme.

o Aqgyogyszer elkészitésének és a sebfelszinen térténé alkalmazasanak modszere

A gydgyszer alkalmazasa utan
e Agydgyszer és a feloldott pork eltavolitasa.
e  Aseb allapotanak felmérése és a kezelés megismétléseét tilto figyelmeztetés.
o Agydgyszerrel tortén6 kezelés utan a seb tovabbi kezelése, az aldbbiak szerint:
o  Valamilyen antibakterialis oldattal atitatott kotés alkalmazasa két éran keresztil.
o] Graftolas elvégzése a debridement utan, amilyen hamar csak lehet.
o A tény, amelynek értelmében a gyogyszer allergias reakciot, fokozott vérzési
hajlamot és sulyos helyi irritaciot okozhat, illetve, hogy a betegeknél ezeket a
tlneteket és jeleket monitorozni kell.

e Atény, amelynek értelmében a betegeknél a seb- és szisztémas fert6zések jeleit és tiineteit
monitorozni kell.
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1. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

NexoBrid 2 g por és gél, gél készitéséhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

2 g, bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratumot tartalmaz, amely az 6sszekeverést
kovetéen 0,09 g/g koncentracioju, bromelinben dusitott proteolitikus enzimnek felel meg (vagy
2 g/22 g-os gélnek) injekciods Uvegenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A por segédanyagai: ecetsav, ammonium-szulfat.
A gél segédanyagai: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natrium-hidroxid, injekciohoz valo
viz.

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por és gél, gél készitéséhez

1 Uveg, amely 2 g port tartalmaz
1 palack, amely 20 g gélt tartalmaz

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizarblag egyszeri hasznalatra.

Kiilséleges alkalmazasra.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és széllitando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando. Fliggdleges helyzetben
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Russelsheim
Németorszéag

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése aldl felmentve.

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.
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18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

NexoBrid por (liveg)

1. A GYOGYSZER NEVE

NexoBrid 2 g por gélhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

2 g, bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratumot tartalmaz, amely az 6sszekeverést
kovetden 0,09 g/g koncentracioju, bromelinben dusitott proteolitikus enzimnek felel meg (vagy
2 9/22 g-os gélnek) injekcids livegenként.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: ecetsav, ammonium-szulfat

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por gélhez
29

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizarélag egyszeri hasznalatra.

Kiilsoéleges alkalmazasra.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
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| 9.  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és szallitando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Risselsheim
Németorszag

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

Gél NexoBrid porhoz

1. A GYOGYSZER NEVE

Gél 2 g NexoBrid-hez

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

Bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum: dsszekeverés utan 0,09 g/g (vagy 2 g/22 g-0s
gél).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natrium-hidroxid, injekcidhoz val6 viz.

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gél
209

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!
Kizéroélag egyszeri hasznalatra.

Kiilséleges alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és széllitando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelme érdekében az eredeti csomagolasban tarolando. Fliggdleges helyzetben
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Russelsheim
Németorszég

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

NexoBrid 5 g por és gél, gél készitéséhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 g, bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratumot tartalmaz, amely az 6sszekeverést
kovetden 0,09 g/g koncentracioju, bromelinben dusitott proteolitikus enzimnek felel meg (vagy
5 g/55 g-o0s gélnek) injekcios Uvegenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

A por segédanyagai: ecetsav, ammonium-szulfat.
A gél segédanyagai: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natrium-hidroxid, injekciohoz valo
viz.

4, GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por és gél, gél készitéséhez

1 Uveg, amely 5 g port tartalmaz
1 palack, amely 50 g gélt tartalmaz

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizardlag egyszeri hasznalatra.

Kiils6leges alkalmazasra.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES
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8. LEJARATIIDO

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és széllitando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando. Fliggdleges helyzetben
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Russelsheim
Németorszéag

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/002

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

[ 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése aldl felmentve.

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkdddal ellatva.
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| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

NexoBrid por (lveg)

1. A GYOGYSZER NEVE

NexoBrid 5 g por gélhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

5 g, bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratumot tartalmaz, amely az 6sszekeverést
kovetéen 0,09 g/g koncentracioju, bromelinben dusitott proteolitikus enzimnek felel meg (vagy
5 g/55 g-o0s gélnek) injekcios Uvegenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: ecetsav, ammaénium-szulfat

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por gélhez
54

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Kizarélag egyszeri hasznalatra.

Kiils6leges alkalmazasra.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8.  LEJARATIIDO

EXP
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és széllitando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Russelsheim
Németorszég

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15.  AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

Gél NexoBrid porhoz

1. A GYOGYSZER NEVE

Gél 5 g NexoBrid-hez

| 2. HATOANYAG MEGNEVEZESE

Bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum: dsszekeverés utan 0,09 g/g (vagy 5 g/55 g-0s
gél).

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natrium-hidroxid, injekcidhoz val6 viz.

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Gél
509

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Por és gél, amit az alkalmazas el6tt 6ssze kell keverni.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdt!
Kizéroélag egyszeri hasznalatra.

Kiilsoleges alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,!\/IEZTE:I'ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolandé és széllitando.

Nem fagyaszthatd!

A fénytdl valo védelme érdekében az eredeti csomagolasban tarolando. Fliggdleges helyzetben
tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Risselsheim
Németorszéag

e-mail: info@mediwound.com

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/12/803/002

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

| 14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE I[RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

NexoBrid 2 g por és gél, gél készitéséhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informéacidkat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha Onnél vagy gyermekénél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl
kezelGorvosat. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipusu gydgyszer a NexoBrid, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnival6k a NexoBrid alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a NexoBrid-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a NexoBrid-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

SN R

1. Milyen tipusu gyogyszer a NexoBrid, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gyégyszer a NexoBrid?
A NexoBrid olyan enzimkeveréket tartalmaz, amelynek neve ,,bromelinben dusitott proteolitikus
enzimkoncentratum”, és amely az ananaszcserje hajtasanak kivonatabol készl.

Milyen betegségek esetén alkalmazhat6 a NexoBrid?

A NexoBrid barmely életkoru felnétt, serdiil6 és gyermek betegeknél, a bér mély vagy részlegesen
mély égési sebeibdl, az egett szovetek eltavolitisara szolgal.

A NexoBrid alkalmazésa csokkentheti az égett szOvetek sebészi eltavolitasanak sziikségességét és
kiterjedését (el6fordulas és teriilet), és/vagy a boratiiltetés sziikségességét.

2. Tudnivalok a NexoBrid alkalmazasa elétt

A NexoBrid-et tilos alkalmazni:

- ha On vagy gyermeke allergias a bromelinre,

- ha On vagy gyermeke allergias az ananaszra,

- ha On vagy gyermeke allergias a papajara/papainra,

- ha On vagy gyermeke allergias a por vagy a gél (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevdjére.

Figyelmeztetések és ovintézkedések
A NexoBrid alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel, ha:

- Onnek vagy gyermekének szivbetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének cukorbetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének aktiv peptikus gyomorfekélye van;

- Onnek vagy gyermekének érbetegsége (érelzarodassal jard) van;

- Onnek vagy gyermekének kitagult vénai vannak az égési seb kozelében;

- Onnek vagy gyermekének implantatuma, pacemakere vagy vaszkularis sontje van;
- Onnek vagy gyermekének vérzészavara van vagy véralvadasgatlot alkalmaz;
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- az On vagy gyermeke égési sebe vegyi anyaggal vagy egyéb veszélyes anyaggal érintkezett;

- Onnek vagy gyermekének tiidébetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének tiideje fiistbelégzés miatt karosodott vagy karosodhatott;

- On vagy gyermeke allergias a latexre, méhcsipésre, olivafa pollenjére. Ha igy van, akkor a
NexoBrid-del szembeni allergias reakciok Iéphetnek fel Onnél vagy gyermekénél.

Az allergias reakciok okozhatnak példaul 1égzési nehézséget, bérduzzanatot, csalankititést, egyéb

brreakciokat, bdrpirt, alacsony vérnyomast, gyors szivverést es kellemetlen érzést a hasban, vagy

ezek kombinacidjat. Ha On vagy gyermeke ezen jelek vagy tiinetek barmelyikét észleli, akkor

haladéktalanul tajékoztassa a kezel6orvost vagy az ellatast nyljtd személyt.

Az allergiés reakciok stlyosak lehetnek, és orvosi kezelést igényelhetnek.

A borre kertilt NexoBrid-et vizzel 6blitse le. Ez azért fontos, mert ezaltal kevésbé valoszini, hogy

allergias reakci¢ alakul ki a NexoBrid-re.

Az égett szovetek NexoBrid-del torténd eltavolitisa 1dzhoz, sebgyulladashoz vagy sebfertézéshez és
esetleg altalanos fert6zéshez vezethet. Rendszeresen ellendrizhetik Onnél vagy gyermekénél ezeket a
koréllapotokat, és a fertézések megelézésére vagy kezelésére szolgald gyogyszereket kaphatnak.

A NexoBrid cstkkentheti a vér alvadasi képességét, ami ndveli a vérzés kockazatat. A NexoBrid
elévigyazatossaggal alkalmazandd, ha On vagy gyermeke olyan gyogyszereket szed, amelyek
csokkentik a vérrogképzédést (ugynevezett vérhigitok) vagy ha Onnek vagy gyermekének altalanos
vérzési hajlama, gyomorfekélye, vérmérgezése vagy egyéb olyan koérallapota van, ami vérzést
okozhat. A NexoBrid-del tortént kezelés utan kezel6orvosa ellendrizheti a véralvadasi paramétereket.

Kertlni kell, hogy a NexoBrid kdzvetleniil a szembe keriiljon. Ha a NexoBrid a szembe kerl, akkor
b6 vizzel, legalabb 15 percig 0blogesse.

A sebgyogyulasi problémak megeldzésére a kezelt égési sebet amilyen hamar csak lehet, ideiglenes
vagy végleges borpotloval vagy kotéssel fogjak fedni.

A NexoBrid alkalmazasa nem javasolt vegyi égési sebek, elektromos égési sebek, labon talalhaté égési
sebek esetén diabéteszes vagy okkluziv érbetegségben szenvedé betegeknél, szennyezett sebek és
olyan égési sebek esetén, amikor a NexoBrid idegen anyaggal (példaul implantatum,
szivritmusszabalyzo és sontok) vagy nagy erekkel, a szemmel vagy egyéb fontos testrésszel keriilhet
érintkezésbe. A NexoBrid-et koriiltekint6en kell alkalmazni visszeres (kitagult, megcsavarodott)
vénak teruletén, hogy elkerlljiik az onnan szarmazé verzés kockazatat.

Egyeb gyogyszerek es a NexoBrid
Tajékoztassa kezelborvosat az On vagy gyermeke altal jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint
szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Mivel a NexoBrid gatolhatja a véralvadast, kezel6orvosa eldvigyazatos lesz, és figyelni fog a csokkent
véralvadasi képesség vagy Vvérzés jeleire, amikor olyan egyéb gydgyszert ir fel, amely befolyasolja a
véralvadast.

Lehet, hogy a NexoBrid:
ndveli bizonyos gyogyszerek hatasat, amelyeket a CYP2C8 és CYP2C9 nevii majenzim
semlegesit. Ez azért lehetséges, mert a NexoBrid az égési sériilésbdl felszivodhat a véraramba.
llyen gybgyszerek példaul:
- amiodaron (a szivritmuszavarok bizonyos formainak kezelésére alkalmazzak),
- amodiakvin és klorokvin (maléria és bizonyos gyulladasformak kezelésére alkalmazzak),
- fluvasztatin (a magas koleszterinszint kezelésére alkalmazzék),
- pioglitazon, repaglinid, tolbutamid és glipizid (a cukorbetegség kezelésére alkalmazzak),
- paklitaxel (a rak kezelésére alkalmazzak),
- toraszemid (a vizeletsugar aramlasanak novelésére alkalmazzak),
- ibuprofén (lazcsillapitasra, fajdalomesillapitoként és bizonyos tipusi gyulladasok kezelésére
alkalmazzak),
- lozartan (a magasvérnyomas-betegség kezelésére alkalmazzak),
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- celekoxib (bizonyos tipust gyulladasok kezelésére alkalmazzak),
- warfarin (a véralvadas csokkentésére alkalmazzak) és
- fenitoin (az epilepszia kezelésére alkalmazzak),

- fokozza az On vagy gyermeke fluorouracil vagy vinkrisztin nevii rakgyégyszerekre adott
valaszreakcigjat,

- nemkivanatos vérnyomascsokkenést okoz, amennyiben Ont vagy gyermekét ACE-gatlonak
nevezett gyogyszerekkel kezelik, amely gyogyszerek a magasvérnyomas-betegség és egyéb
koréllapotok kezelésére szolgalnak,

- fokozza az almossagot, ha almossagot okozé gyogyszerekkel egyidejlileg alkalmazzak. llyen
gyogyszerek példaul az altatok, az igynevezett nyugtatok, bizonyos fajdalomcsillapitok és az
antidepresszansok,

- a seben helyileg alkalmazott ezlst-szulfadiazin vagy povidon-jodid csokkentheti a gydgyszer
hatékonysagat.

Ha nem biztos abban, hogy On vagy gyermeke a fent emlitett gyogyszerek koziil valamelyiket szedi,
akkor a NexoBrid alkalmazasa el6tt kérdezze meg a kezelGorvosat.

Terhesség és szoptatas
A NexoBrid ellenjavallt terhesség alatt.
El6vigyazatossagholi a NexoBrid alkalmazasa utani legalabb 4 napig nem szabad szoptatnia.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyégyszer alkalmazésa el6tt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészevel.

3. Hogyan kell alkalmazni a NexoBrid-et?

A NexoBrid csak égési osztalyokon dolgoz6 szakemberek altal alkalmazando. A gydgyszert
kozvetleniil a felhasznalas el6tt készitik el, majd egy orvos vagy mas egészsegugyi szakember fogja
alkalmazni.

2 g NexoBrid port, 20 g gélben elkeverve, 1,5-3 milliméteres vastagsigban kell alkalmazni a felnétt
beteg testfelszinének 1%-anak megfeleld teriiletet érint6 égési seben.

Négy oran keresztil kell hatni hagyni, majd el kell tavolitani. Kétszer, illetve tobbszor torténd
alkalmazasa nem javasolt.

. A NexoBrid alkalmazasa nem javasolt a teljes testfelszin 15%-at meghaladd méretii teriileten
felnottek, valamint 4-18 éves gyermekek és serdiilok esetében.
. 0-3 éves gyermekeknél a gydgyszert nem szabad felvinni a teljes testfelszin 10%-at meghaladd

méretll teriiletre.

A NexoBrid gél elkészitésével kapcsolatos utasitasokat a jelen tajékoztat6d végén, az orvosoknak,
illetve egészségugyi szakembereknek sz6l6 részben talalja.

Az égési seben torténd alkalmazas el6tt a NexoBrid port gélben kell elkeverni. Az elkeverést kovetéen
15 percen belil fel kell hasznalni.

. A NexoBrid-et tiszta, holyagmentes és nedves sebfeliileten fogjak alkalmazni.

. A NexoBrid alkalmazasa el6tt minden mas gyogyszert (mint példaul az eziist-szulfadiazint vagy
povidon-jodidot) el fognak tavolitani a sebfelszinr6l.

. A NexoBrid alkalmazasa el6tt, antibakterialis oldattal atitatott kotést fognak 2 érara a sebre
helyezni.
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. Legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazésa és eltavolitasa elétt On vagy gyermeke a fajdalom
megelbzésére és kezelésére szolgald gyogyszereket fog kapni.

. A NexoBrid és az elhalt szovet sebrdl torténd eltavolitasa utan, valamilyen antibiotikus oldattal
atitatott kotést fognak tovabbi 2 6rara a sebre helyezni.

. A port tartalmazo (iveget, a gélt tartalmazo tartalyt és az elkészitett, 6sszekevert gélt csak
egyetlen alkalommal lehet felhasznalni.

Ha az eléirtnal tobb NexoBrid-et alkalmaztak
Ha tal sok NexoBrid gélt alkalmaztak az égési seben, akkor a felesleges gélt le lehet téréini.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelborvosat.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Ha On vagy gyermeke ezen tiinetek barmelyikét észleli, akkor
haladéktalanul tajékoztassa a kezel6orvost vagy az ellatast nylijtd személyt.

El6fordulhatnak a NexoBrid-re adott allergias reakciok, amelyek okozhatnak példaul 1égzési
nehézséget, bérduzzanatot, csalankititést, egyéb bérreakcidkat, bérpirt, alacsony vérnyomast, gyors
szivverést és hanyingert/hanyast/hasi gércsoket vagy ezek kombinaciojat.

Nagyon gyakori (10 beteg kozil tébb mint 1-et érinthet)
- Laz

Gyakorl (10 beteg kozil legfeljebb 1-et érinthet)
Fajdalom a kezelt égési seb tertiletén (még akkori is, ha az égett szdvet eltavolitasa altal okozott
fajdalom megel6zésére vagy csillapitasara gyogyszereket alkalmaznak).

- Az égési seb elfertézédése, beleértve a seb koriili bér fert6zését (cellulitisz).

- A sebbel kapcsolatos szovédmények, ideértve a seb mélyiilését, a seb szétnyilasat, a seb
Kiszaradasat és feltoredezesét, az atlltetett bér nem megfelelé gyogyulasat.

- Kilités vagy pirossag az égeési seb kdrnyékén.

- Nem sulyos allergias reakciok, mint a bérkitités.

- Gyors szivverés.

- Viszketés az égési seb kérnyékén. Az égési seb viszketése gyakori, és a normal gyogyulasi
folyamat része.

Nem gyakori
- Véral&futés a seb kornyékén.

Nem ismert gyakorisag (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithaté meg)
- Sulyos allergias reakciok, ideértve az anafilaxiat.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél vagy gyermekénél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlendil a hatdsag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacid alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazésaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a NexoBrid-et tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az Uveg, tartaly és a doboz cimkéjén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza a NexoBrid-et.
A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolando és szallitando.

Azért, hogy a gél a tartaly aljan maradjon, a NexoBrid fligg6leges helyzetben, tovabba a fénytdl vald
védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Nem fagyaszthato!

A por és a gél dsszekeverése utan a NexoBrid 15 percen beliil felhasznalandé.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a NexoBrid?

- A hatdanyag (az Uivegben 1év6 por) egy bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum:
2 g-ot tartalmaz injekcids Uvegenként, amely az dsszekeverést kovetden 0,09 g/g koncentracioju
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkészitménynek felel meg.

- A tovabbi Osszetevok:

0 por: ammoéniumszulfat és ecetsav;
0 gél: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natriumhidroxid és injekciéhoz val6 viz.

Milyen a NexoBrid killleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A gyogyszer gél készitésére szolgalo por és gél formajaban (livegben 1évé por (2 g) és palackban 1évé
gél (20 g)), 1 darabos kiszerelésben keril forgalomba (a csomagolas egy darab port tartalmazé
injekciods Uveget és egy géles liveget tartalmaz).

A por tortfehér vagy vilagos sargasbarna szinii, mig a gél tiszta és szintelen.

A készitményhez kapcsol6dé tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjahoz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100
65428 Riisselsheim
Németorszag

e-mail: info@mediwound.com

Gyarto

Diapharm GmbH & Co. KG

Am Mittelhafen 56

48155 Munster

Németorszag

A betegtajékoztato legutobbi felllvizsgalatanak datuma
Egyéb informécitforrasok
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A gyogyszerr6l részletes informacio, illetve ritka betegségekrol és azok kezelésérol szol6 honlapok
cimei az Eurdpai Gyogyszeriugyndkség internetes honlapjan (http://www.ema.europa.eu/) talalhatok.

Az alébbi informacidk kizardlag egészségligyi szakembereknek szblnak:

Elkészités és alkalmazas

Mikrobioldgiai szempontbol, valamint figyelembe véve, hogy a készitmény enzimatikus aktivitasa az
Osszekeverés utan folyamatosan csokken, a készre kevert gyogyszert az elkészités utan azonnal
(15 percen belul) fel kell hasznalni.

A NexoBrid-et tiszta, keratinmentes (a hdlyagokat el kell tavolitani) és nedves sebfelileten kell
alkalmazni.

A seben helyileg alkalmazott gyogyszereket (Ugymint az ezust-szulfadiazin vagy povidon-jodid) el
kell tvolitani, és a sebet a NexoBrid alkalmazasa el6tt meg kell tisztitani.

A beteg és a sebfelszin elékeszitése

o Nem javasolt a teljes testfelilet 15%-anal nagyobb sebfelszint kezelni a NexoBrid-del
feln6tteknél és > 3 éves gyermekeknél/serdiiloknél; 0-3 éves gyermekeknél a teljes testfelllet
legfeljebb 10%-a kezelheto.

o Az enzimatikus debridement fajdalmas eljaras, és megfelel6 fajdalomesillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. A fajdalomcsillapitast a kiterjedt kotéscseréknél megszokott
gyakorlatnak megfeleléen kell alkalmazni, de ezt legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazasa
elott kell megkezdeni.

. A sebet alaposan meg kell tisztitani, és a sebfelszinr6l el kell tvolitani a felszines keratinréteget
vagy hdélyagokat, mivel a keratin megakadalyozza, hogy a NexoBrid kozvetlenil érintkezzen a
porkkel, igy nem tudja azt eltavolitani.

o Antibakterialis oldattal titatott kotest kell 2 6ran keresztul alkalmazni.

o A NexoBrid alkalmazésa elétt el kell tavolitani minden helyileg alkalmazott antibakterialis
gyogyszert. Az el nem tavolitott antibakterialis gyogyszer csokkentheti a NexoBrid hatasat
azaltal, hogy csokkenti annak hatasossagat.

o A kezelend? teriileten kiviil esé, néhany centiméteres savra (valamilyen adagolé segitségevel)
steril, paraffinos ken6csot kell felvinni, igy izolalva azt a teruletet, ahonnan el akarja tavolitani a
porkét. A paraffinos réteg nem érintkezhet a kezelendo teriilettel, nehogy lefedje a porkot, mivel
igy gatolna, hogy a kezelend6 teriilet kozvetlen érintkezésbe keriiljon a NexoBrid-del. A
NexoBrid-del véletleniil érintkez6, horzsolt bor lehetséges irritdcidjanak és a sebagy esetleges
vérzésének megel6zése érdekében az akut sebteriileteket (példaul szakitott sebek vagy égési
vagy marasi sériilések elhalt terliletein végzett bemetszések) steril, zsiros kendcsréteggel vagy
zsiros kotszerrel (pl. vazelines gézlap) kell védeni.

Ezt a gyogyszert koriiltekintden kell alkalmazni visszeres teriileteken a vénafal er6zidjanak és a
vérzés kockézatanak elkertlése érdekében.

o Steril, izotonias, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatot kell az égési sebre permetezni. A
sebet a gyogyszer alkalmazasa soran nedvesen kell tartani.

A NexoBrid gél elkészitése (a por 6sszekeverése a géllel)

o A NexoBrid por és gél steril. A NexoBrid por géllel torténé dsszekeverése soran aszeptikus
technikat kell alkalmazni. Kesztyii és védoruhazat, valamint szemvédo szemiiveg és sebészeti
maszk viselése sziikséges.

. A NexoBrid port tartalmazo6 liveget az aluminiumkupak 6vatos levalasztasaval és a gumidugé
eltavolitasaval kell kinyitni.

o A gélt tartalmazo tartaly kinyitasakor meg kell gy6z6dni arrdl, hogy a garanciazar gy(rije
levalik a tartaly kupakjarol. Ha a garanciagytirii mar a felnyitas el6tt levalt a kupakrol, akkor ki
kell dobni a gélt tartalmazo tartalyt, és egy masik, 0j gélt tartalmaz6 tartalyt kell hasznalni.
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A NexoBrid port ezutan a gélt tartalmaz6 megfelel6 tartalyba kell attenni.

Alaposan 6ssze kell keverni a NexoBrid port és a gélt, amig homogén, vilagos sargasbarna vagy
vilagosbarna keveréket nem kapunk. Ehhez altalaban 1-2 percig kell keverni a NexoBrid port és
a gélt.

A NexoBrid gélt a betegagy mellett kell elkésziteni.

A NexoBrid alkalmazésa

Nedvesitse be a kezelend6 teriiletet, spricceljen steril sdoldatot az adheziv véddgatként zsiros
kendccsel hatarolt teriiletre.

Az osszekeverést kovetd 15 percen belil a NexoBrid-et helyileg, az égési seb felszinén, mintegy
1,5-3 milliméteres rétegvastagsagban kell alkalmazni.

A sebet olyan steril, okkluziv filmkotéssel kell ellatni, amely hozzétapad a fenti utasitdsoknak
megfeleléen felvitt, steril adheziv védogatként alkalmazott anyaghoz (lasd a A beteg és a
sebfelszin elokészitése). A NexoBrid gélnek teljesen ki kell téltenie az okkluziv kotést, és
kulondsen tgyelni kell arra, hogy ne maradjon levegé az okkluziv kotés alatt. Az okkluziv kotés
Ovatos rdnyomasa az adheziv védogattal valo érintkezés teriiletén biztositja a tapadast az
okkluziv film és a védogat kozott, ezaltal elérhetd, hogy a NexoBrid teljes mértékben a kezelt
teruleten maradjon.

A bekdtdzott sebet egy laza, vastag és puha kotéssel kell fedni, amelyet pélyaval kell rogziteni.
A kotésnek 4 oran keresztil kell fent lennie.

A NexoBrid eltavolitasa

A NexoBrid eltavolitasa fajdalmas eljaras, és megfeleld fajdalomesillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. Prevencios céllal, legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazasa el6tt
megfeleld fajdalomesillapitod gyogyszert kell alkalmazni.

A NexoBrid-del torténd kezelés megkezdése utan 4 6réval, aszeptikus technika alkalmazasaval
az okkluziv kotést el kell tavolitani.

Egy steril, tompa szélii eszkdz (pl. nyelvlapoc) segitségével el kell tavolitani az adheziv
védogatat.

Egy steril, tompa sz€lii eszk0z segitségével a feloldodott porkot le kell tordlni a sebrol.

El6szor egy nagy, steril, szaraz gézdarabbal vagy torlével, majd egy steril, izotdnias 9 mg/ml-es
(0,9%) sooldattal atitatott steril gézzel vagy torlével alaposan at kell torolni a sebet. Addig kell
dorzsolni a kezelt teriiletet, amig pontszeri vérzésekkel tarkitott rozsaszin felszin, vagy fehéres
szdvet nem lesz lathat6. A dorzsolés azokon a helyeken, ahol a pork még megmaradt, nem fogja
eltavolitani az odatapadt, fel nem oldott porkot.

Tovabbi 2 6ran &t antibakterialis oldattal atitatott kotést kell alkalmazni.

Sebkezelés a debridement utan

A debridement altal kezelt teriiletet azonnal ideiglenes vagy végleges borpotloval vagy kotéssel
kell fedni, ezzel megelézve a kiszaradast és/vagy az alporkok és/vagy fert6zések kialakulasat.

A végleges vagy ideiglenes bérpotlonak az enzimatikus debridement altal frissen kezelt tertiletre
torténd felhelyezése el6tt egy atitatott, lgynevezett ,,wet-to-dry” kotést kell a sebre helyezni.

A graftok vagy az els6dleges kotés felhelyezése eldtt a debridement-tel kezelt sebagyat meg kell
tisztitani és pl. dorzsoléssel vagy kaparéssal fel kell frissiteni, igy lehetévé téve, hogy a kotés
megtapadjon.

Azokat a sebeket, amelyeken teljes vastagsagu és mély égést szenvedett teriiletek vannak, a
NexoBrid alkalmazasa utan, amilyen hamar csak lehet autografttal kell ellatni. Alaposan
megfontolandé a végleges borfeddk (pl. autograftok) alkalmazasa mély, részleges vastagsagu
sebeken is, roviddel a NexoBrid-del végzett debridement utan.

A biztonsdgos kezelésre vonatkoz6 ajanlasok

Minden egyes NexoBrid Uveg, gél vagy feloldott gél kizar6lag egyszer hasznalhato.

A bromelinnel kapcsolatban beszamoltak szenzitizacidhoz vezeto foglalkozasi expoziciorol. A
szenzitizacio a bromelin por belégzése kdvetkeztében Iéphetett fel. A bromelinre adott allergias
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reakciok kdzé tartoznak az anaphylaxias reakciok és mas azonnali tipusu reakciok, amelyek
bronchospasmusban, angiooedemaban, urticariaban és nyalkahartya- illetve gyomor-bél rendszeri
reakciokban nyilvanulnak meg. A NexoBrid por géllel torténd elkeverésekor megfelel kezelés
sziikséges, beleértve a kesztyll és védoruhazat viselését, valamint a szemvédo szemiiveg és a sebészeti
maszk viselését. A port nem szabad belélegezni.

Kerllend6 az anyag véletlen szembe jutdsat. Amennyiben a gyogyszer a szembe kerlt, akkor az
érintett szemet b6 vizzel, legalabb 15 percen keresztiil kell 6blogetni. A borrel tértént expozicid esetén
a NexoBrid-et vizzel le kell mosni.

Artalmatlanitas

Béarmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi eldirasok
szerint kell végrehajtani.
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

NexoBrid 5 g por és gél, gél készitéséhez
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyégyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informéacidkat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz.

- Ha Onnél vagy gyermekénél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errél
kezelborvosat. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmely lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a NexoBrid, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivaldk a NexoBrid alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a NexoBrid-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a NexoBrid-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

SN E

1. Milyen tipusu gyogyszer a NexoBrid, és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Milyen tipusu gyégyszer a NexoBrid?
A NexoBrid olyan enzimkeveréket tartalmaz, amelynek neve ,,bromelinben dusitott proteolitikus
enzimkoncentratum”, és amely az ananaszcserje hajtasanak kivonatabél készil.

Milyen betegségek esetén alkalmazhatd a NexoBrid?

A NexoBrid barmely életkoru felnétt, serdiil6 és gyermek betegeknél, a b6ér mély vagy részlegesen
mély égési sebeibdl, az égett szovetek eltavolitasara szolgal.

A NexoBrid alkalmazasa csokkentheti az égett szovetek sebészi eltavolitdsanak sziikségességét és
kiterjedését (elofordulas és teriilet), €s/vagy a boratiiltetés sziikségességét.

2. Tudnivalok a NexoBrid alkalmazasa elétt

A NexoBrid-et tilos alkalmazni:

- ha On vagy gyermeke allergias a bromelinre,

- ha On vagy gyermeke allergias az ananaszra,

- ha On vagy gyermeke allergias a papajara/papainra,

- ha On vagy gyermeke allergiés a por vagy a gél (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevijére.

Figyelmeztetések és dvintézkedések
A NexoBrid alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy a gondozasat végzo egészségiigyi
szakemberrel, ha:

- Onnek vagy gyermekének szivbetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének cukorbetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének aktiv peptikus gyomorfekélye van;

- Onnek vagy gyermekének érbetegsége (érelzarodassal jard) van;

- Onnek vagy gyermekének kitagult vénai vannak az égési seb kozelében;

- Onnek vagy gyermekének implantatuma, pacemakere vagy vaszkularis sontje van;

- Onnek vagy gyermekének vérzészavara van vagy véralvadasgatlot alkalmaz;

- az On vagy gyermeke égési sebe vegyi anyaggal vagy egyéb veszélyes anyaggal érintkezett;
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- Onnek vagy gyermekének tiidébetegsége van;

- Onnek vagy gyermekének tiideje fiistbelégzés miatt karosodott vagy karosodhatott;

- On vagy gyermeke allergias a latexre, méhcsipésre, olivafa pollenjére. Ha igy van, akkor a
NexoBrid-del szembeni allergias reakciok Iéphetnek fel Onnél vagy gyermekénél.

Az allergias reakciok okozhatnak példaul 1égzési nehézséget, bérduzzanatot, csalankititést, egyéb

brreakeiokat, borpirt, alacsony vérnyomast, gyors szivverést ¢s kellemetlen érzést a hasban, vagy

ezek kombinacidjat. Ha On vagy ygermeke ezen jelek vagy tiinetek barmelyikét észleli, akkor

haladéktalanul tajékoztassa a kezelGorvost vagy az ellatast nyujté személyt.

Az allergiés reakciok stlyosak lehetnek, és orvosi kezelést igényelhetnek.

A borre kerlilt NexoBrid-et vizzel 6blitse le. Ez azért fontos, mert ezaltal kevésbé valoszinii, hogy

allergias reakci6 alakul ki a NexoBrid-re.

Az égett szOvetek NexoBrid-del torténd eltavolitasa lazhoz, sebgyulladashoz vagy sebfertézéshez és
esetleg ltalanos fertdzéshez vezethet. Rendszeresen ellendrizhetik Onnél vagy gyermekénél ezeket a
kdréllapotokat, a fert6zések megel6zésére vagy kezelésére szolgalo gyogyszereket kaphatnak.

A NexoBrid csdkkentheti a vér alvadasi képességét, ami ndveli a vérzés kockazatat. A NexoBrid
elévigyazatossaggal alkalmazandd, ha On vagy gyermeke olyan gyogyszereket szed, amelyek
csokkentik a vérrogképzodést (ugynevezett Verhlgltok) vagy ha Onnek vagy gyermekének éltalanos
vérzési hajlama, gyomorfekélye, vérmérgezése vagy egyéb olyan koérallapota van, ami vérzést
okozhat. A NexoBrid-del tortént kezelés utan kezelGorvosa ellendrizheti a véralvadasi paramétereket.

Kertlni kell, hogy a NexoBrid kdzvetleniil a szembe ker(iljon. Ha a NexoBrid a szembe kerdl, akkor
b6 vizzel, legalabb 15 percig 0blogesse.

A sebgydgyulasi problémak megeldzésére a kezelt €gési sebet amilyen hamar csak lehet, ideiglenes
vagy végleges borpotloval vagy kotéssel fogjak fedni.

A NexoBrid alkalmazasa nem javasolt vegyi égési sebek, elektromos égési sebek, labon talalhaté égési
sebek esetén diabéteszes vagy okkluziv érbetegségben szenvedé betegeknél, szennyezett sebek és
olyan égési sebek esetén, amikor a NexoBrid idegen anyaggal (példaul. implantatum,
szivritmusszabalyzo és sontok) vagy nagy erekkel, a szemmel vagy egyéb fontos testrésszel keriilhet
érintkezésbe. A NexoBrid-et koriiltekintden kell alkalmazni visszeres (kitagult, megcsavarodott)
vanak teruletén, hogy elkerlljiik az onnan szarmazé vérzés kockazatat.

Egyeb gyogyszerek és a NexoBrid
Tajékoztassa kezelborvosat az On vagy gyermeke altal jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint
szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Mivel a NexoBrid gatolhatja a véralvadast, kezel6orvosa elévigyazatos lesz, és figyelni fog a csokkent
véralvadasi képesség vagy vérzés jeleire, amikor olyan egyéb gyogyszert ir fel, amely befolyasolja a
véralvadast.

Lehet, hogy a NexoBrid:
ndveli bizonyos gyogyszerek hatasat, amelyeket a CYP2C8 és CYP2C9 nevii majenzim
semlegesit. Ez azért lehetséges, mert a NexoBrid az égési sériilésbol felszivodhat a véraramba.
llyen gybgyszerek példaul:
- amiodaron (a szivritmuszavarok bizonyos formainak kezelésére alkalmazzak),
- amodiakvin és klorokvin (maléria és bizonyos gyulladasforméak kezelésére alkalmazzak),
- fluvasztatin (a magas koleszterinszint kezelésére alkalmazzék),
- pioglitazon, repaglinid, tolbutamid és glipizid (a cukorbetegség kezelésére alkalmazzék),
- paklitaxel (a rak kezelésére alkalmazzék),
- toraszemid (a vizeletsugar aramlasénak novelésére alkalmazzak),
- ibuprofén (lazcsillapitasra, fajdalomcsillapitoként és bizonyos tipust gyulladasok kezelésére
alkalmazzak),
- lozartan (a magas vérnyomas betegség kezelésére alkalmazzak),
- celekoxib (bizonyos tipusu gyulladasok kezelésére alkalmazzék),
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- warfarin (a véralvadas csokkentésére alkalmazzak) és,
- fenitoin (az epilepszia kezelésére alkalmazzak).

- fokozza az On vagy gyermeke fluorouracil vagy vinkrisztin nevii rakgyégyszerekre adott
vélaszreakciojat.

- nemkivanatos vérnyomascsokkenést okoz, amennyiben Ont vagy gyermekét ACE-gatlonak
nevezett gyogyszerekkel kezelik, amely gyogyszerek a magas vérnyomas betegség és egyéb
korallapotok kezelésére szolgalnak.

- fokozza az almossagot, ha almossagot okozo gyogyszerekkel egyidejiileg alkalmazzék. Ilyen
gyogyszerek példaul az altatok, az igynevezett nyugtatok, bizonyos fajdalomcsillapitok és az
antidepresszansok.

- a seben helyileg alkalmazott ezlst-szulfadiazin vagy povidon-jodid csokkentheti a gydgyszer
hatékonysagat.

Ha nem biztos abban, hogy On vagy gyermeke a fent emlitett gyogyszerek koziil valamelyiket szedi,
akkor a NexoBrid alkalmazasa el6tt kérdezze meg a kezelGorvosat.

Terhesség és szoptatas
A NexoBrid ellenjavallt terhesség alatt.
Eldvigyazatossagboli a NexoBrid alkalmazasa utani legalabb 4 napig nem szabad szoptatnia.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fenndll Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezel6orvosaval vagy gyodgyszerészével.

3. Hogyan kell alkalmazni a NexoBrid-et?

A NexoBrid csak égési osztalyokon dolgoz6 szakemberek altal alkalmazando. A gydgyszert
kozvetleniil a felhasznalas el6tt készitik el, majd egy orvos vagy mas egészseégiigyi szakember fogja

alkalmazni.

5 g NexoBrid port, 50 g gélben elkeverve, 1,5-3 milliméteres vastagsagban kell alkalmazni a feln6tt
beteg testfelszinének 2,5%-anak megfeleld teriiletet érint6 égési seben.

Négy oran keresztiil kell hatni hagyni, majd el kell tavolitani. Kétszer, illetve tobbszor térténd
alkalmazasa nem javasolt.

. A NexoBrid alkalmazésa nem javasolt a teljes testfelszin 15%-at meghaladd méretii teriileten a
felndttek, valamint 4-18 éves gyermekek ¢és serdiilok esetében.
. 0-3 éves gyermekeknél a gydgyszert nem szabad felvinni a teljes testfelszin 10%-at meghaladé

méretli teriiletre.
A NexoBrid gél elkészitésével kapcsolatos utasitasokat a jelen tajékoztatd végén, az orvosoknak,
illetve egészségligyi szakembereknek sz416 részben talalja.

Az égési seben torténd alkalmazas el6tt a NexoBrid port gélben kell elkeverni. Az elkeverést kovetéen
15 percen belul fel kell hasznalni.

. A NexoBrid-et tiszta, h6lyagmentes és nedves sebfeliileten fogjak alkalmazni.

. A NexoBrid alkalmazasa el6tt minden mas gyogyszert (mint példaul az eziist-szulfadiazint vagy
povidon-jodidot) el fognak tavolitani a sebfelszinrél.

. A NexoBrid alkalmazasa elétt, antibakterialis oldattal atitatott kotést fognak 2 Orara a sebre
helyezni.
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. Legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazasa és eltavolitasa elétt On vagy gyermeke a fajdalom
megelbzésére és kezelésére szolgald gyogyszereket fog kapni.

. A NexoBrid és az elhalt szovet sebrdl torténd eltavolitasa utan, valamilyen antibiotikus oldattal
atitatott kotést fognak tovabbi 2 6rara a sebre helyezni.

. A port tartalmaz6 Uveget, a gélt tartalmazo tartalyt és az elkészitett gélt csak egyetlen
alkalommal lehet felhasznalni.

Ha az el6irtnal tobb NexoBrid-et alkalmaztak
Ha tal sok NexoBrid gélt alkalmaztak az égési seben, akkor a felesleges gélt le lehet téréini.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezel6orvosat.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellekhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Ha On vagy gyermeke ezen tiinetek barmelyikét észleli, akkor
haladéktalanul tajékoztassa a kezel6orvost vagy az ellatast nyljtd személyt.

Eléfordulhatnak a NexoBrid-re adott allergias reakciok, amelyek okozhatnak példaul 1égzési
nehézséget, bérduzzanatot, csalankititést, egyéb borreakciokat, bérpirosodast, alacsony vérnyomast,
gyors szivverést és rossz kdzérzetet/hanyast/gyomorgorcsoket vagy ezek kombinaciojat.

Nagyon gyakori (10 beteg kozul tébb mint 1-et érinthet)
- Laz

Gyakorl (10 beteg kozil legfeljebb 1-et érinthet)
Fajdalom a kezelt égési seb tertiletén (még akkori is, ha az égett szdvet eltavolitasa altal okozott
fajdalom megel6zésére vagy csillapitasara gyogyszereket alkalmaznak)

- Az égési seb elfert6zodése, beleértve a seb koriili bor fertézését (cellulitisz).

- A sebbel kapcsolatos szovédmények, ideértve a seb mélyiilését, a seb szétnyilasat, a seb
kiszaradasat és feltoredezését, az atiiltetett bér nem megfeleld gyogyulasat.

- Kilités vagy pirossag az égeési seb kdrnyékén.

- Nem sulyos allergias reakciok, mint a borkitités

- Gyors szivverés.

- Viszketés az égési seb kérnyékén. Az égési seb viszketése gyakori, és a normal gyogyulasi
folyamat része.

Nem gyakori
- Véralafutés a seb kornyékén.

Nem ismert gyakorisag (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl nem allapithaté meg).
- Sulyos allergias reakciok, ideértve az anafilaxiat.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél vagy gyermekénél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatdban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlendil a hatdsag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhaté elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacid alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos
alkalmazéasaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a NexoBrid-et tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az iiveg, tartaly és a doboz cimkéjén feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza a NexoBrid-et.
A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Hitve (2 °C — 8 °C) tarolando és szallitandd.

Azért, hogy a gél a tartaly aljan maradjon, a NexoBrid fligg6leges helyzetben, tovabba a fénytdl vald
védelem érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.
Nem fagyaszthatd!

A por és a gél dsszekeverése utan a NexoBrid 15 percen beliil felhasznalandé.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a NexoBrid?

- A hat6anyag (az Uvegben 1év6 por) egy bromelinben dusitott proteolitikus enzimkoncentratum:
5 g-ot tartalmaz injekcids Uvegenként, amely az dsszekeverést kovetéen 0,09 g/g koncentracioju
bromelinben dusitott proteolitikus enzimkészitménynek felel meg.

- A tovabbi dsszetevok:

0 por: ammoéniumszulfat és ecetsav;
0 gél: karbomer 980, vizmentes dinatrium-foszfat, natriumhidroxid és injekciéhoz val6 viz.

Milyen a NexoBrid killleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A gyogyszer gél készitésére szolgalo por és gél formajaban (iivegben 1évé por (5 g) és palackban 1év6
gél (50 g)), 1 darabos kiszerelésben keriil forgalomba (a csomagolas egy darab port tartalmazé
injekciods Uveget és egy géles liveget tartalmaz).

A por tortfehér vagy vilagos sargasbarna szinii, mig a gél tiszta és szintelen.

A készitményhez kapcsolddé tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjahoz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
MediWound Germany GmbH
Hans-Sachs-Strasse 100

65428 Riisselsheim

Németorszéag

e-mail: info@mediwound.com

Gyarto

Diapharm GmbH & Co. KG

Am Mittelhafen 56

48155 Munster

Németorszéag

A betegtajékoztatd legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Egyeb informécitforrasok
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A gyogyszerr6l részletes informacio, illetve ritka betegségekrol és azok kezelésérol szol6 honlapok
cimei az Eurdpai Gyogyszeriugyndkség internetes honlapjan (http://www.ema.europa.eu/) talalhatok.

Az alébbi informacidk kizardlag egészségligyi szakembereknek szblnak:

Elkészités és alkalmazas

Mikrobioldgiai szempontbol, valamint figyelembe véve, hogy a készitmény enzimatikus aktivitasa az
Osszekeverés utan folyamatosan csokken, a készre kevert gyogyszert az elkészités utan azonnal
(15 percen belul) fel kell hasznalni.

A NexoBrid-et tiszta, keratinmentes (a hdlyagokat el kell tavolitani) és nedves sebfelileten kell
alkalmazni.

A seben helyileg alkalmazott gyogyszereket (Ugymint az ezust-szulfadiazin vagy povidon-jodid) el
kell tavolitani, és a sebet a NexoBrid alkalmazasa el6tt meg kell tisztitani.

A beteg és a sebfelszin elékeszitése

o Nem javasolt a teljes testfeliilet 15%-anal nagyobb sebfelszint kezelni a NexoBrid-del
felnotteknél és > 3 éves gyermekeknél/serdiiloknél; 0-3 éves gyermekeknél a teljes testfelllet
legfeljebb 10%-a kezelheto.

o Az enzimatikus debridement fajdalmas eljaras, és megfelel6 fajdalomesillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. A fajdalomcsillapitast a kiterjedt kotéscseréknél megszokott
gyakorlatnak megfelelden kell alkalmazni, de ezt legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazasa
elott kell megkezdeni.

o A sebet alaposan meg kell tisztitani, és a sebfelszinrél el kell tavolitani a felszines keratinréteget
vagy hdélyagokat, mivel a keratin megakadalyozza, hogy a NexoBrid kozvetlenil érintkezzen a
porkkel, igy nem tudja azt eltavolitani.

. A antibakterialis oldattal atitatott kotést kell 2 6ran keresztul alkalmazni.

o A NexoBrid alkalmazésa elétt el kell tavolitani minden helyileg alkalmazott antibakterialis
gyogyszert. Az el nem tavolitott antibakterialis gyogyszer csokkentheti a NexoBrid hatasat
azaltal, hogy csokkenti annak hatasossagat.

. A kezelend? teriileten kiviil esé, néhany centiméteres savra (valamilyen adagolé segitségevel)
steril, paraffinos kendcsot kell felvinni, igy izolalva azt a teriiletet, ahonnan el akarja tavolitani a
porkot. A paraffinos réteg nem érintkezhet a kezelend®6 teriilettel, nehogy lefedje a porkot, mivel
igy gatolna, hogy a kezelendd teriilet kozvetlen érintkezésbe keriiljon a NexoBrid-del.

A NexoBrid-del véletleniil érintkez6, horzsolasos bor lehetséges irritacidjanak és a sebagy
esetleges vérzésének megeldzése érdekében az akutan sebes teriileteket (példaul szakitott sebek
vagy égési vagy marasi sérilések elhalt teriiletein végzett bemetszések) steril, zsiros
kendcsréteggel vagy zsiros kdtszerrel (pl. vazelines gézlap) kell védeni.

Ezt a gyogyszert koriiltekintden kell alkalmazni visszeres teriileteken a vénafal er6zidjanak és a
vérzés kockazatanak elkertilése érdekében.

o Steril, izotonias, 9 mg/ml-es (0,9%) natrium-klorid oldatot kell az égési sebre permetezni. A
sebet a gyogyszer alkalmazasa soran nedvesen kell tartani.

A NexoBrid gél elkészitése (a por 6sszekeverése a géllel)

o A NexoBrid por és gél steril. A NexoBrid por géllel torténd 6sszekeverése soran aszeptikus
technikat kell alkalmazni. Keszty(i és védoruhéazat, valamint szemvédo szemiiveg ¢és sebészeti
maszk viselése sziikséges.

. A NexoBrid port tartalmazo6 liveget az aluminiumkupak 6vatos levalasztasaval és a gumidugd
eltavolitasaval kell kinyitni.

. A gélt tartalmazo tartaly kinyitasakor meg kell gy6z6dni arrdl, hogy a garanciazar gy(rije
levalik a tartaly kupakjarol. Ha a garanciagytirti mar a felnyitas el6tt levalt a kupakrol, akkor ki
kell dobni a gélt tartalmazo tartalyt, és egy masik, 0j gélt tartalmazé tartalyt kell hasznalni.
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A NexoBrid port ezutan a gélt tartalmaz6 megfelel6 tartalyba kell attenni.

Alaposan 6ssze kell keverni a NexoBrid port és a gélt, amig homogén, vilagos sargasbarna vagy
vilagosbarna keveréket nem kapunk. Ehhez altalaban 1-2 percig kell keverni a NexoBrid port és
a gélt.

A NexoBrid gélt a betegagy mellett kell elkésziteni.

A NexoBrid alkalmazésa

Nedvesitse be a kezelend6 teriiletet, spricceljen steril sdoldatot az adheziv véddgatként zsiros
kendccsel hatarolt tertiletre.

Az dsszekeverést kovetd 15 percen belil a NexoBrid-et helyileg, az égési seb felszinén, mintegy
1,5-3 milliméteres rétegvastagsagban kell alkalmazni.

A sebet olyan steril, okkluziv filmkotéssel kell ellatni, amely hozzétapad a fenti utasitdsoknak
megfeleléen felvitt, steril adheziv védogatként alkalmazott anyaghoz (lasd a A beteg és a
sebfelszin eldkészitése). A NexoBrid gélnek teljesen ki kell téltenie az okkluziv kdtést, és
kiilénosen tigyelni kell arra, hogy ne maradjon leveg6 az okkluziv kotés alatt. Az okkluziv kotés
oOvatos ranyomasa az adheziv véddgattal valo érintkezés teriiletén biztositja a tapadast az
okkluziv film és a védogat kozott, ezaltal elérhetd, hogy a NexoBrid teljes mértékben a kezelt
teruleten maradjon.

A bekdtdzott sebet egy laza, vastag és puha kotéssel kell fedni, amelyet pélyéval kell rogziteni.
A kotésnek 4 oran keresztil kell fent lennie.

A NexoBrid eltavolitasa

A NexoBrid eltavolitasa fajdalmas eljaras, és megfelel6 fajdalomesillapitast és/vagy
érzéstelenitést igényel. Prevencids céllal legalabb 15 perccel a NexoBrid alkalmazasa el6tt
megfeleld fajdalomesillapitd gyogyszert kell alkalmazni A NexoBrid-del torténd kezelés
megkezdése utan 4 déraval, aszeptikus technika alkalmazasaval az okkluziv kotést el kell
tavolitani.

Egy steril, tompa sz€1ii eszk6z (pl. nyelvlapoc) segitségével el kell tavolitani az adheziv
védogatat.

Egy steril, tompa szélii eszkdz segitségével a feloldodott porkot le kell tordlni a sebrol.

ElGszor egy nagy, steril, szaraz gézdarabbal vagy torlovel, majd egy steril, izotonias 9 mg/ml-es
(0,9%) sooldattal atitatott steril gézzel vagy torldvel alaposan at kell tordlni a sebet. Addig kell
dorzsolni a kezelt teriiletet, amig pontszerii vérzésekkel tarkitott rozsaszin felszin, vagy fehéres
szdvet nem lesz lathat6. A dorzsolés azokon a helyeken, ahol a pork még megmaradt, nem fogja
eltavolitani az odatapadt, fel nem oldott porkot.

Tovabbi 2 6ran at antibakterialis oldattal atitatott kotest kell alkalmazni.

Sebkezelés a debridement utan

A debridement altal kezelt teriiletet azonnal ideiglenes vagy végleges borpdtloval vagy kotéssel
kell fedni, ezzel megelézve a kiszaradast és/vagy az alporkok és/vagy fert6zések kialakulasat.

A végleges vagy ideiglenes bOrpotlonak az enzimatikus debridement altal frissen kezelt teriiletre
torténd felhelyezése elbtt egy atitatott, igynevezett ,,wet-to-dry” kotést kell a sebre helyezni.

A graftok vagy az elsédleges kotés felhelyezése el6tt a debridement-tel kezelt sebagyat meg kell
tisztitani és pl. dorzsoléssel vagy kaparéssal fel kell frissiteni, igy lehetévé téve, hogy a kotés
megtapadjon.

Azokat a sebeket, amelyeken teljes vastagsagu és mély égést szenvedett teriiletek vannak, a
NexoBrid alkalmazasa utan, amilyen hamar csak lehet autografttal kell ellatni. Alaposan
megfontolando a végleges borfeddk (pl. autograftok) alkalmazasa mély, részleges vastagsagu
sebeken is, roviddel a NexoBrid-del végzett debridement utén.

A biztonsadgos kezelésre vonatkoz6 ajanlasok

Minden egyes NexoBrid Uveg, gél vagy feloldott gél csak egyetlen betegnél hasznalhato.

A bromelinnel kapcsolatban beszamoltak szenzitizaciohoz vezet6 foglalkozasi expozicidrol. A
szenzitizacio a bromelin por belégzése kovetkeztében Iéphetett fel. A bromelinre adott allergias
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reakciok kdzé tartoznak az anaphylaxias reakciok és mas azonnali tipusu reakciok, amelyek
bronchospasmusban, angiooedemaban, urticariaban és nyalkahartya- illetve gyomor-bél rendszeri
reakciokban nyilvanulnak meg. A NexoBrid por géllel torténd elkeverésekor megfelel kezelés
szukséges, beleértve a kesztyl és védéruhazat viselését, valamint a szemvédd szemiiveg és a sebészeti
maszk viselését. A port nem szabad belélegezni.

Keriilend6 az anyag véletlen szembe jutasat. Amennyiben a gyogyszer a szembe keriilt, akkor az
érintett szemet bo vizzel, legalabb 15 percen keresztiil kell 6blogetni. A bérrel tortént expozicid esetén
a NexoBrid-et vizzel le kell mosni.

Artalmatlanitas

Béarmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi eldirasok
szerint kell végrehajtani.
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