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Peflux

ClOIVISICIVICIOINICIVIICICIONY

Wenn die Ureterdffnung nicht vollstindig mit einer einzelnen intraureteralen Injektion
(ibereinstimmt, kann eine zweite distalere intraureterale Injektion (Double-HIT) in
Betracht gezogen (Stelle 2; Abb. 2) oder eine subureterale Implantation (STING)
durchgefiihrt werden (Stelle 3; Fig. 2).

Postoperativ ist es nicht erforderlich, einen Verweilkatheter zu legen. Die Patienten
konnen die Blase in der Regel problemlos entleeren, nachdem sie sich von der
Narkose erholt haben.

In der Nachbehandlung wird eine VCUG empfohlen, um festzustellen, ob der Reflux
bestehen bleibt. Wenn die urspriingliche Injektion verstirkt werden muss, konnen
weitere Behandlungen verabreicht werden.

Bei Patienten, die zuvor mit Deflux behandelt wurden, sind moglicherweise noch
die Injektionsstellen der vorherigen Behandlung sichtbar. Eine Verstirkung friiherer
intraureterischer Injektionen kann durchgefiihrt oder durch eine subdeterale Injektion
weiter verbessert werden, um eine Auflosung des anhaltenden Reflux zu erreichen.

Gebrauchte Nadeln nicht wieder verpacken. Die Spritze, die Einwegnadel und alles
nicht verwendete Material miissen sofort nach der Behandlung entsorgt werden und
diirfen aufgrund des Kontaminationsrisikos des nicht verwendeten Materials und
der damit verbundenen Risiken, einschlieBlich Infektionen, nicht erneut verwendet
werden. Die Entsorgung sollte gemaB der anerkannten medizinischen Praxis und
geltender Anforderungen fiir den Umgang mit scharfen Gegenstinden und potenziellen
biologischen Gefahrenstoffen erfolgen.

Haltbarkeit und Lagerung
DasVerfallsdatum ist auf der Packung angegeben. Nicht tiber 25 °C lagernNor Sonnenlicht
schiitzen. Nicht einfrieren.

Hersteller
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, Kalifornien, USA.

Produktionsstitte
Q-Med AB, Uppsala, Schweden

EU-Vertreter
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svérdvagen 3b, 182 33 Danderyd, Schweden

Fiir Produktinformationen, Meldungen unerwiinschter Ereignisse und Berichte
tiber Produktbeschwerden wenden Sie sich bitte an die Abteilung fiir medizinische
Informationen von Palette Life Sciences unterVerwendung der in der folgenden Tabelle
angegebenen Kontaktinformationen.

Deflux ist eine eingetragene Marke.

Kontakte fiir Produktinformationen, Meldungen unerwiinschter
Ereignisse und Berichte iiber Produktbeschwerden

Land Telefonnummer E-Mail
Deutschland 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italien 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Frankreich 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spanien 900993304 paletteeur@eversana.com
GrofBbritan- 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
nien
Alle anderen Per E-Mail palettemc@dlss.com
Landern

Instrucciones para la
administracion de Deflux®

Composicion
Cada ml contiene:

Dextranémero 50 mg
Acido hialurénico estabilizado 15mg
Solucién fisiolégica de cloruro de sodio cs.

Descripcion

Deflux es un gel viscoso y estéril de microesferas de dextranémero y acido hialurénico
estabilizado de origen no animal que constituye un implante biocompatible y
biodegradable. Deflux estd indicado para inyecciones submucosas en la uretra, la
vejiga urinaria y el uréter distal. El acido hialurénico estabilizado acttia principalmente
como un portador, dejando las microesferas de dextranémero en el sitio del implante
donde se rodean gradualmente por tejido conectivo del huésped. Deflux se presenta
en una jeringa de vidrio con un adaptador Luer-Lock que contiene | ml.Cada jeringa se
somete a esterilizacion extrema por calor himedo en un sobre y se introduce en una
caja de carton. El producto es para un solo uso. La etiqueta de la jeringa se suministra
con marcas indicativas de volumen a intervalos de 0,1 ml. Las etiquetas de registro
para el paciente se incluyen en el paquete para facilitar la trazabilidad del producto.

Indicaciones de uso

* Reflujo vesicoureteral.

* Incontinencia urinaria de esfuerzo por insuficiencia del esfinter uretral. Deflux
también puede ser eficaz para la incontinencia urinaria de esfuerzo causada por la
hipermovilidad uretral.

Contraindicaciones

*  Megauréter primario refluyente con estenosis distal

« Disfuncién miccional no controlada

*  Vejiga neurogénica

* Trastornos hemorrégicos o toma de medicacion trombolitica o anticoagulante

« Historia de hipersensibilidad a productos a base de acido hialurénico, proteinas
estreptococicas o dextrano

*  Infeccion urinaria activa

Advertencias

*  Deflux esta indicado para inyecciones submucosas en la uretra, la vejiga urinaria y
el uréter distal.

*  No volver a esterilizar Deflux ya que el producto se dafiaria.

* No inyectar este producto en vasos sanguineos.

* No mezclar con otros productos.

* Deflux puede detectarse en imagenes radiogrificas y actuar como factor de
confusion diagndstica tanto en el uréter como en la uretra (p. ¢j.,, puede llegar a
enmascarar la recurrencia del tumor de prostata).

*  No utilizar el producto si el envase esta dafado.

Precauciones

* Deflux solo debe ser administrado por médicos calificados con experiencia en el
uso de un cistoscopio y capacitados en procedimientos de inyeccion subureteral,
intraureteral o intrauretral (con Deflux u otros materiales).

* No usar el producto si en el envase no aparece o no es legible la fecha de caducidad
o el nimero de lote.

*  Elprocedimiento y la maniobra instrumental asociados con la inyeccion de Deflux
conllevan un riesgo inherente de infeccion o sangrado del tracto urinario, al igual
que los procedimientos uroldgicos similares. Se deben seguir las precauciones
habituales asociadas con los procedimientos urolégicos realizados en condiciones
estériles, especificamente la cistoscopia.

* Antes del tratamiento, se recomienda a los profesionales de la salud que analicen
todos los riesgos potenciales con sus pacientes (o sus padres o tutores) y se
aseguren de que conozcan los signos y sintomas de posibles complicaciones.

* Noinyecte mas de |5 ml de Deflux en adultos y 6 ml en nifios en la misma sesion
de tratamiento.

* Inyecte lentamente para evitar una tensién indebida en la conexion Luer-Lock que
podria provocar una fuga del gel.

* Lajeringa de vidrio y la aguja deben manipularse con cuidado para evitar desgarros
u otras lesiones.

*  En caso de contaminacion accidental del dispositivo, este debe desecharse.

* No se ha establecido la seguridad y eficacia de Deflux en mujeres embarazadas o
lactantes.

* Pueden ser necesarios procedimientos de reimplante ureteral o colocacion de
endoprotesis para tratar la dilatacion posoperatoria del tracto urinario superior
o la obstruccion ureteral del tracto urinario superior.

* Een verslechterde SUI vanwege een peri-urethrale massa of verschoven Deflux-
implantaat en geassocieerde urineretentie kan een medische en chirurgische
interventie vereisen en daarna een alternatieve interventie. De keuze van patiént
moet in overweging worden genomen wat betreft de specifieke functionele en
anatomische abnormaliteiten die de succescijfers voor de behandeling kunnen
verminderen; zoals:

—  Wijd verbrede ureterale openingen
— Paraureterale (Hutch) diverticula
—  Ureterocele

—  Duplex ureters

—  Patiénten metVUR-graadV

*  De keuze van patiént moet in overweging worden genomen wat betreft specifieke
omstandigheden die patiénten gevoeliger zouden kunnen maken voor bijwerkingen
na de behandeling; zoals:

—  Patiénten metimmunosuppressieve stoornissen of aan immunosup pressiva

—  Patiénten met auto-immuunziekte

— Patiénten met inherente weefselgevoeligheid in urethra (bv. vanwege
neuralgie, littekenweefsel of strictuur)

*  Deflux-implantaat kan zichtbaar zijn op medische beeldvormingssystemen als letsels
met hoge of lage densiteit. Er moet een Deflux-implantaatkaart voor de patiént
worden verstrekt aan de patiént om zijn of haar gegevens bij te houden.

Interacties
De behandeling met Deflux in combinatie met geneesmiddelen en andere medische
apparaten is niet onderzocht.

Bijwerkingen

Stressincontinentie

Gebruikelijke proceduregerelateerde bijwerkingen zijn dysurie, urineweginfectie,
hematurie en pijn op de injectieplaats. Deze verdwijnen gewoonlijk spontaan in een paar
dagen of met gepaste antibiotica. Post-operatieve urineretentie, gewoonlijk tijdelijk en
controleerbaar met schone intermitterende katheterisatie, werd gemeld voor ongeveer
20% patiénten.Als intermitterende katheterisatie vereist is, is het aanbevolen dat er
een zeer dunne (10 Fr.) katheter met veel smering wordt gebruikt om het risico van
het aantasten van de plaats van implantatie te verminderen.Als langere katheterisatie
nodig s, is cystostomie aanbevolen voor dezelfde reden. Bijwerkingen na de behandeling
kunnen bestaan uit pseudocyste met vroegtijdig of later begin, infecties/abcessen en
imperatieve mictiedrangVoor een verslechterde SUIl vanwege een peri-urethrale massa
of verplaatst Deflux-implantaat en geassocieerde urineretentie kan een medische en
chirurgische interventie met daarna een alternatieve interventie nodig zijn.

Vesico-ureterale reflux
Gebruikelijke proceduregerelateerde bijwerkingen zijn hematurie, dysurie en
urineweginfectie.

Bijwerkingen na de behandeling omvatten ureterale obstructie met of zonder
hydronefrose, mictiedrang, regelmaat, pyelonefritis, buikpijn, reactie op vreemde
voorwerpen, verkalking, koorts, hypertone blaas en blaasirritatie.

Er is post-operatieve verwijding van de bovenste urineweg die spontaan verdwijnt
na enkele dagen waargenomen in klinische onderzoeken bij minder dan 1% van de
behandelde patiénten. Er zijn echter zeldzame gevallen van post-operatieve verwijding
van de bovenste urineweg met of zonder hydronefrose gemeld die leidden tot een
tijdelijke plaatsing van een ureterale stent en in bepaalde gevallen was een herhaalde
ureterale implantatie nodig.

Er zijn toevallige vondsten van verkalking op de injectieplaats gemeld die werden
verward met distale ureterale calculi in beeldvormingsstudies. Behandelende artsen
moeten de patiénten bewust maken van deze mogelijke verwarrende factor bij de
diagnosestelling tijdens beeldvormingsstudies. Toekomstige artsen moeten worden
geinformeerd dat de patiént een behandeling met Deflux heeft gehad.

Aanbevolen naalden

Neem contact op met de lokale handelaar voor gegevens in verband met geschikte
naalden om te gebruiken met Deflux.Als er geen goede naald wordt gebruikt, is het
mogelijk dat het apparaat slecht werkt waarbij de injectiespuit kan breken en er zich
lekken kunnen voordoen van injecteerbare gel in de luerslotverbinding. Vanwege
drukstroomrelaties is het niet aanbevolen om lange naalden met een lumendiameter
van minder dan 0,7 mm te gebruiken. Bij de behandeling van vesico-ureterale reflux
wordt een Deflux-naald (3,7 F x 23 G tip x 350 mm) aanbevolen voor een veilige en
nauwkeurige toediening van Deflux.
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Mode d’emploi de Deflux®

Composition

Chaque ml contient :

Dextranomére 50 mg
Acide hyaluronique, stabilisé 15 mg

Solution physiologique de chlorure de sodiumgs.

Description

Deflux est un gel visqueux stérile de microsphéres de dextranomére et d'acide
hyaluronique stabilisé d’origine non-animale, constituant un implant biocompatible
et biodégradable. Deflux est destiné a étre injecté sous muqueuse dans ['urétre, la
vessie et 'uretére distal. 'acide hyaluronique stabilisé agit principalement comme un
vecteur qui dépose les microsphéres de dextranomeére au site d'implantation, ou elles
seront progressivement entourées de tissu conjonctif héte. Deflux est fourni dans
une seringue de verre avec un connecteur Luer Lock de contenance | ml. Chaque
seringue est stérilisée en phase terminale par chaleur humide dans son emballage et
emballée dans un carton en papier: Le produit est a usage unique. L'étiquetage de la
seringue est fourni avec un marquage de volume indicatif par intervalles de 0,1 ml.
Des étiquettes d’enregistrement des patients sont incluses dans 'emballage pour
faciliter la tracabilité du produit.

Mode d’emploi

*  Reflux vésico-urétéral.

* Incontinence urinaire a 'effort causée par une incompétence du sphincter urétral.
Deflux peut aussi étre efficace pour l'incontinence urinaire a l'effort causée par
une hypermobilité urétrale.

Contre-indications

*  Méga-urétre primitif avec reflux avec sténose distale

« Dysfonction mictionnelle incontrélée

*  Vessie neurogene

+  Troubles hémorragiques ou prise de médicaments thrombolytiques ou anticoagulants

*  Antécédents d'hypersensibilité aux produits a base d’acide hyaluronique, de protéines
streptococciques ou au dextrane

* Infection active du conduit urinaire

Avertissements

*  Deflux est destiné uniquement a étre injecté sous muqueuse dans l'urétre, la vessie
et l'uretére distal.

*  Ne pas restériliser Deflux, car cela endommagerait le produit.

* Ne pas injecter par voie intravasculaire.

* Ne pas le mélanger a dautres produits.

*  Deflux est détectable en imagerie radiographique et peut induire des erreurs de
diagnostic aussi bien dans 'uretére que dans 'urétre (il risque de masquer une
rechute de tumeur de la prostate).

*  Ne pas utiliser le produit si l'emballage est endommagé.

Précautions

*  Deflux ne doit étre administré que par des médecins qualifiés expérimentés dans
l'utilisation d'un cystoscope et formés aux procédures d'injection sous-urétérale,
intra-urétérale et intra-urétrale (avec Deflux ou d'autres substances).

*  Ne pas utiliser le produit si la date de péremption ou le numéro de lot est absent
ou illisible sur 'emballage.

* Laprocédure et linstrumentation associées a l'injection de Deflux sont associées
aun risque inhérent d'infection du conduit urinaire ou d’hémorragie, comme pour
des procédures urologiques similaires. Il faut respecter les précautions habituelles
associées aux procédures urologiques effectuées en conditions stériles,en particulier
aux cytoscopies.

*  Avant traitement, il est recommandé aux praticiens de santé de discuter de tous
les risques potentiels avec leurs patients (ou leurs parents/tuteurs) et de s'assurer
qu'ils sont conscients de tout signe et symptdme de possibles complications.

* Ne pas injecter plus de |5 ml de Deflux chez 'adulte et 6 ml chez les enfants en
une seule séance de traitement.

* Injectez lentement pour éviter toute tension inutile sur le raccordement Luer
Lock qui pourrait provoquer une fuite du gel.

« Lamanipulation de la seringue en verre et de l'aiguille doit se faire avec précaution
afin d’éviter toute lacération ou autre blessure.

* En cas de contamination accidentelle de I'appareil, il faut le jeter.

*  Lasécurité et l'efficacité de Deflux chez les femmes enceintes ou allaitantes n'ont
pas été établies.

* Des procédures de réimplantation urétérale ou de pose de stent peuvent s'avérer
nécessaires pour traiter une dilatation postopératoire du conduit urinaire supérieur
ou une obstruction urétérale du conduit urinaire supérieur.

*  Une aggravation d'une incontinence urinaire a I'effort due a une masse péri-urétrale

*  Un empeoramiento de la IUE debido a una masa periuretral o un implante Deflux
desplazado y la retencion urinaria asociada pueden requerir una intervencion
médica y quirdrgica y, posteriormente, una intervencion alternativa. En la seleccion
de pacientes, se deben tener en cuenta las anomalias funcionales y anatomicas
especificas que pueden reducir la tasa de éxito del tratamiento; como:

—  Orificios ureterales muy dilatados
— Diverticulos paraureterales (Hutch)
—  Ureterocele

—  Uréteres duplicados

— Pacientes con RVU gradoV

« Enlaseleccion de pacientes, se deben tener en cuenta las circunstancias especificas
que pueden hacer que los pacientes sean mas susceptibles a reacciones adversas
posteriores al tratamiento; como:

— Pacientes con trastornos inmunosupresores o que reciban medicacion
inmunosupresora

— Pacientes con trastorno autoinmunitario

— Pacientes con sensibilidad tisular inherente en la uretra (p. ., causada por
neuralgia, tejido cicatricial o estenosis)

« El implante Deflux puede detectarse como lesiones de alta o baja densidad en
sistemas de imagenes médicas. Se debe entregar al paciente la tarjeta de identificacion
del implante Deflux correspondiente para que la guarde en sus registros.

Interacciones
No se ha estudiado el tratamiento con Deflux en combinacion con medicamentos
y otros dispositivos médicos.

Eventos adversos

Incontinencia urinaria de esfuerzo

Los efectos secundarios comunes relacionados con el procedimiento son disuria,
infeccion del tracto urinario,hematuria y dolor en el lugar de la inyeccion. Por lo general,
se resuelven espontdneamente en algunos dias o con el tratamiento antibiotico adecuado.
Se ha informado que la retencion urinaria posoperatoria, generalmente transitoria y
manejable mediante cateterismo intermitente limpio, ocurre aproximadamente en
el 20 % de los pacientes. Si se requiere un cateterismo intermitente, se recomienda
utilizar un catéter muy delgado (10 Fr) con abundante lubricacion, para reducir el riesgo
de comprometer el sitio del implante. Si es necesario un cateterismo prolongado, se
recomienda la cistostomia suprapubica por el mismo motivo. Las reacciones adversas
posteriores al tratamiento incluyen una masa/seudoquiste con inicio temprano o
tardio, infecciones/abscesos y urgencia miccional. Un empeoramiento de la IUE
debido a una masa periuretral o un implante Deflux desplazado y la retencién urinaria
asociada pueden requerir una intervencién médica y quirdrgica y, posteriormente, una
intervencion alternativa.

Reflujo vesicoureteral
Los efectos secundarios comunes relacionados con el procedimiento incluyen hematuria,
disuria e infeccion del tracto urinario.

Las reacciones adversas posteriores al tratamiento incluyen obstruccion ureteral
con o sin hidronefrosis, urgencia, frecuencia, pielonefritis, dolor abdominal, reaccion
a un cuerpo extrano, calcificacion, fiebre, vejiga hipertonica e irritacion de la vejiga.

En investigaciones clinicas se ha observado dilatacion posoperatoria del tracto urinario
superior que se resuelve espontaneamente en algunos dias en menos del | % de
los pacientes tratados. Sin embargo, se han informado casos raros de dilatacion
posoperatoria del tracto urinario superior con o sin hidronefrosis que conducen a
la colocacion temporal de un stent ureteral y, en algunos casos, se ha requerido un
procedimiento de reimplante ureteral.

Se han informado hallazgos incidentales de calcificaciones en el lugar de la inyeccion,
que se han confundido con calculos ureterales distales en los estudios de imagenes.
Los médicos tratantes deben concientizar a los pacientes de este posible factor de
confusion diagnostica en los estudios de imagenes. Se debe informar a los proximos
médicos que el paciente ha sido tratado con Deflux.

Agujas recomendadas

Comuniquese con el distribuidor local para obtener detalles sobre las agujas adecuadas
para usar con Deflux. Si se usa una aguja inadecuada, el dispositivo puede funcionar
mal, con rotura de la jeringa y pérdida de gel inyectable en la conexién Luer-Lock.
Debido a las relaciones presién-flujo, no se recomienda utilizar agujas largas con un
didgmetro de lumen inferior a 0,7 mm. En el tratamiento del reflujo vesicoureteral, se
recomienda una aguja Deflux (punta de 3,7 F x 23 G x 350 mm) para una administracion
segura y precisa de Deflux.

Behandeling

Voorafgaand aan de behandeling moet de patiént een lichamelijk onderzoek ondergaan
en grondig worden beoordeeld om een correcte keuze van patiént te garanderen.
De patiént moet op de hoogte worden gesteld dat Deflux mogelijk geen permanent
therapeutisch resultaat geeft en dat er bijkomende behandelingssessies nodig kunnen
zijn om het effect van de behandeling te verkrijgen en te behouden.

Er moet antibiotische profylaxe en kortetermijn opvolging na de behandeling worden
overwogen.

Deflux mag enkel worden toegediend door bevoegde artsen of chirurgen die ervaren
zijn in het gebruik van een cystoscoop en opgeleid zijn in subureterale, intra-ureterische
of intra-urethrale injecties (met Deflux of andere materialen).

Er worden gepaste anesthesie of profylactische analgetica aanbevolen voor patiénten
voorafgaand aan de injectie in de urethra.

Voordat Deflux wordt ingespoten is het volgende aanbevolen:

I. Spoel fysiologisch natriumchloride-oplossing door de naald.

2. Maak de naald stevig vast aan de naald.

3. Verwijder de lucht uit de naald door de gel in de naald te injecteren tot op een
punt waar een druppel zichtbaar is aan de tip.

De luerslotadapter wordt op de injectiespuit geklikt en enkel met wrijving op de goede
plaats gehouden. Het kan vrij draaien en ervan worden getrokken wanneer genoeg
kracht wordt gebruikt. Daarom is het aanbevolen om de duim en wijsvinger stevig
vast te houden rond zowel de glazen spuitcilinder als de luerslotadapter wanneer de
naald en de injectiespuit worden samengesteld. Om het goede inpassen/vastmaken
van de naaldnaaf en luerslotadapter te vergemakkelijken druk en draai ze stevig
samen (zie afb. I).

Om onderbreking van de behandeling van de patiént of de noodzaak om een procedure
te herhalen vanwege lekkage of onbedoelde besmetting of beschadiging van een
spuit of naald te voorkomen, wordt aanbevolen om extra spuiten en naalden in de
inventaris te bewaren.

Stressincontinentie

Deflux moet worden ingespoten via een transuretherale of peri-uretherale weg onder
urethro-cystoscopische begeleiding. De gel moet via de submucosa worden ingespoten
ter hoogte van de proximale urethra. Deflux moet traag worden ingespoten om het
weefsel de kans te geven het materiaal een plaats te geven totdat de uitstulping onder
de mucosa uitsteekt tot de middellijn van de urethra. Injecties rondom op 2-4 plaatsen
(bv.op posities van 3,6,9 en 12 uur) worden normaal vereist om een gepaste mucosale
appositie te verkrijgen. Na de injectie moet de naald gedurende |5-30 seconden op
dezelfde plaats worden gehouden en traag worden teruggetrokken om extrusie van de
gel te voorkomen. Het volume dat nodig is om een succesvol resultaat te verkrijgen kan
aanzienlijk variéren,maar een volume van 3-6 ml bleek voldoende bij de meeste patiénten.

Vesico-ureterale reflux

Er zijn verschillende technieken beschreven voor de endoscopische behandeling van
VUR inclusief een suburethrale injectie (STING-procedure), een enkelvoudige intra-
urethrale injectie (HIT-procedure) en een dubbele (proximale en distale) intra-urethrale
injectie (dubbel-HIT-procedure)'. De dubbel-HIT-procedure is een verfijning van de
oorspronkelijke STING- en HIT-procedures en hiervan werd gerapporteerd dat deze
leidde tot grotere klinische succescijfers.

De blaas is gewoonlijk half gevuld om een goede visualisatie van de ureterale opening(en)
en om spanning te vermijden in de submucosale laag van de ureter als gevolg van een
te grote zwelling.Voor de HIT-procedure wordt de hydrodilatatie opgestart om de
injectieplaats te bepalen in de submucosa van de intramurale ureter. De naald wordt
ongeveer 4 mm in de submucosa van de middelste tot distale ureterale tunnel op een
positie van 6 uur (plaats |;afb.2). Op dit moment moet irrigatie worden gestopt en
moet de gel worden ingespoten. Er is enkel een klein volume (0,5-1,0 ml) nodig om een
voldoende bolus te verkrijgen. De ureterale tunnel moet samengaan met de injectie. De
cystoscoop wordt teruggetrokken naar de blaashals om de volledige injectie te tonen.
Na de injectie moet de naald gedurende 15-30 seconden op dezelfde plaats worden
gehouden om extrusie van de gel te voorkomen. Op het einde van de procedure mag
de ureterale opening niet meer hydrodilateren wat wijst op het volledig samenvallen
van de ureterale opening en de tunnel.

Als de ureterale opening niet volledig samenvalt met een enkelvoudige intra-ureterale
injectie, kan er een tweede meer distale intra-uterale injectie (dubbel-HIT) worden
overwogen (plaats 2;afb. 2) of kan er een sub-ureterale implantatie (STING) worden
uitgevoerd (plaats 3;afb. 2).

Deflux® Instructions for Use

Composition

Each ml contains:

Dextranomer 50 mg
Hyaluronic acid, stabilized 15mg
Phys. sodium chloride solution qs.
Description

Deflux is a sterile, viscous gel of dextranomer microspheres and stabilized hyaluronic
acid of non-animal origin constituting a biocompatible and biodegradable implant.
Deflux is intended for submucosal injections in the urethra, urinary bladder; and distal
ureter.The stabilized hyaluronic acid acts mainly as a carrier, leaving the dextranomer
microspheres at the implant site where they are gradually surrounded by host
connective tissue. Deflux is supplied in a glass syringe with a luer-lock fitting containing
| ml. Each syringe is terminally moist-heat sterilized in a pouch and packed in a paper
carton.The product is for single use only.The syringe label is furnished with indicative
volume markings at 0.1 ml intervals. Patient record labels are included in the package
to facilitate traceability of the product.

Indications for Use

*  Vesicoureteral reflux.

*  Stress urinary incontinence due to urethral sphincter incompetence. Deflux may
also be effective for stress urinary incontinence due to urethral hypermobility.

Contraindications

*  Primary refluxing megaureters with distal stenosis

*  Uncontrolled voiding dysfunction

*  Neurogenic bladder

*  Bleeding disorders or taking thrombolytic or anticoagulant medication

* History of hypersensitivity to hyaluronic acid-based products, streptococcal proteins,
or dextran

*  Active urinary tract infection

Warnings

* Deflux is only intended for submucosal injections in the urethra, urinary bladder,
and distal ureter.

* Do not resterilize Deflux as this will damage the product.

* Do not inject intravascularly.

* Do not mix with other products.

*  Deflux may be detected on radiographic imaging and act as a diagnostic confounder
in both ureter and urethra (e.g, has the potential to mask prostate tumor recurrence).

* Do not use the product if the package is damaged.

Precautions

*  Deflux should only be administered by qualified physicians experienced in the use
of a cystoscope and trained in subureteral, intraureteric, or intraurethral injection
procedures (with Deflux or other materials).

* Do not use product if the expiration date or lot number is missing or illegible on
the packaging.

* The procedure and instrumentation associated with the injection of Deflux carry
an inherent risk of urinary tract infection or bleeding, as do similar urological
procedures.The usual precautions associated with urological procedures performed
under sterile conditions, specifically cystoscopy, should be followed.

 Prior to treatment, health care practitioners are recommended to discuss all
potential risks with their patients (or their parents/guardians) and ensure their
awareness of signs and symptoms of potential complications.

* Do notinject more than |15 ml of Deflux in adults and 6 ml in children at the same
treatment session.

Inject slowly to avoid undue stress on the luer-lock connection, which could cause

leakage of the gel.

* Care should be taken with the handling of the glass syringe and needle to avoid
laceration or other injury.

*  In the event of accidental contamination of the device, it should be discarded.

* The safety and effectiveness of Deflux in pregnant or lactating women has not
been established.

¢ Ureteral reimplantation or stenting procedures may be necessary to treat post-
operative dilation of the upper urinary tract or ureteric obstruction of the upper
urinary tract.

* A worsened SUI due to a peri-urethral mass or dislocated Deflux implant and

associated urinary retention may require medical and surgical intervention and

subsequently an alternative intervention. Consideration should be given in patient

ou une dislocation de 'implant Deflux et une rétention urinaire associée peuvent
exiger une intervention médicale et chirurgicale puis une intervention alternative.
Dans le sélection des patients, il faut prendre en compte d’éventuelles anomalies
fonctionnelles et anatomiques spécifiques qui risquent de réduire le taux de succés
du traitement ; ex.
—  Orifices urétéraux fortement dilatés
— Diverticule para-urétéral (Hutch)
—  Urétérocele
—  Uréteres doubles
—  Patients présentant un RVU de niveauV
«  Dans le sélection des patients, il faut prendre en compte d'éventuelles circonstances
spécifiques qui peuvent les rendre plus susceptibles de réactions négatives aprés
traitement ; ex.
—  Patients présentant un trouble ou un traitement immunosuppresseur
—  Patients présentant une maladie auto-immune
—  Patients présentant une sensibilité inhérente des tissus de I'urétre (ex.due
a une névralgie, du tissu cicatriciel ou une sténose)
Limplant Deflux peut étre visible sur les systémes d'imagerie médicale, sous forme
de lésions de densité élevée ou faible. Une carte de patient d'implant Deflux doit
é&tre remise au patient qui la conservera dans son dossier.

Interactions
Aucune étude n'a été effectuée sur l'association du traitement par Deflux avec d'autres
médicaments et appareils médicaux.

Evénements indésirables

Incontinence urinaire a I'effort

Les effets secondaires courants liés a la procédure sont une dysurie, une infection
du conduit urinaire, une hématurie et une douleur au site d'injection. lIs se résolvent
habituellement spontanément en quelques jours ou avec un traitement antibiotique
approprié. Il a été rapporté une rétention urinaire postopératoire, généralement
transitoire et gérable par une cathétérisation propre intermittente chez environ 20 %
des patients. Si une cathétérisation intermittente est nécessaire, il est recommandé
d'utiliser un cathéter trés fin (10 Fr.) avec une lubrification abondante, de fagon a réduire
le risque de compromettre le site d'implantation. Si une cathétérisation prolongée est
nécessaire, une cystostomie sus-pubienne est recommandée, pour la méme raison.
Les réactions indésirables post-traitement incluent masse/pseudokyste avec apparition
précoce ou retardée, infections/abcés, et urgence a la miction. Une aggravation d'une
incontinence urinaire a 'effort due a une masse péri-urétrale ou une dislocation de
I'implant Deflux et une rétention urinaire associée peuvent exiger une intervention
médicale et chirurgicale puis une intervention alternative.

Reflux vésico-urétéral
Les effets secondaires courants liés a la procédure incluent une hématurie, une dysurie
et une infection du conduit urinaire.

Les réactions indésirables aprés traitement incluent obstruction urétérale avec ou sans
hydronéphrose, urgence, fréquence, pyélonéphrite, douleur abdominale, réaction aux
corps étrangers, calcification, pyrexie, hypertonie de la vessie, et irritation de la vessie.

Une dilatation postopératoire du conduit urinaire supérieur, qui disparait spontanément
en quelques jours,a été observée au cours d'investigations cliniques chez moins de | %
des patients traités.Toutefois, il a été rapporté de rares cas de dilatation postopératoire
des voies urinaires supérieures avec ou sans hydronéphrose, conduisant a la mise en place
temporaire d'un stent urétéral, et dans certains cas, une procédure de réimplantation
urétérale a été nécessaire.

Des observations fortuites de calcifications au site d'injection ont été rapportées,
qui ont été prises par erreur pour des calculs urétéraux distaux sur les techniques
d'imagerie. Les médecins traitants doivent veiller a ce que les patients soient conscient
de ce possible risque d'erreur de diagnostic induite a I'imagerie. Les futurs médecins
doivent étre informés que le patient ont eu un traitement par Deflux.

Aiguilles recommandées

Contactez le vendeur local pour tout détail concernant les aiguilles qu'il faut utiliser avec
Deflux. En cas d'utilisation d’une mauvaise aiguille, 'appareil risque de mal fonctionner,
avec rupture d'aiguille et fuite de gel injectable dans le raccordement Luer Lock. En
raison de la relation pression-débit, il n’est pas recommandé d'utiliser des aiguilles
longues avec un diameétre de lumiére inférieur a 0,7 mm. Dans le traitement du reflux
vésico-urétéral, on recommande une aiguille Deflux (3,7F x pointe 23G x 350 mm)
pour une administration siire et précise du Deflux.

Técnica de tratamiento

Antes del tratamiento, el paciente debe someterse a un examen fisico y ser evaluado
a fondo para garantizar una seleccion adecuada del paciente. Se debe advertir al
paciente que Deflux puede no dar un resultado terapéutico permanente y que
pueden ser necesarias sesiones de tratamiento adicionales para lograr y mantener
el efecto del tratamiento.

Se debe considerar la profilaxis antibiética y el tratamiento posterior a corto plazo.

Deflux solo debe ser administrado por médicos o cirujanos calificados con experiencia
en el uso de un cistoscopio y capacitados en procedimientos de inyeccion subureteral,
intraureteral o intrauretral (con Deflux u otros materiales).

Se recomienda a todos los pacientes una anestesia apropiada o analgesia profilactica
antes del procedimiento de inyeccion en la uretra.

Antes de inyectar Deflux, se recomienda lo siguiente:
. Absorba solucion fisiolégica de cloruro de sodio con la aguja y explilsela para

enjuagar.

Fije la aguja firmemente a la jeringa.

Elimine el aire de la aguja inyectando el gel en la aguja hasta un punto en el que se
vea una gota en la punta.

w N

El adaptador Luer-Lock se encaja a presion en la jeringa y se mantiene en su lugar
solo con friccion. Puede girar libremente o desconectarse si se aplica suficiente fuerza.
Por ello, se recomienda utilizar el pulgar y el indice para rodear y sujetar firmemente
el cilindro de la jeringa de vidrio y el adaptador Luer-Lock al fijar la aguja a la jeringa.
Para facilitar el enhebrado/ajuste adecuado entre la base de la aguja y el adaptador
Luer-Lock, empiijelos y rételos juntos, con firmeza (ver Fig. 1).

Para no tener que interrumpir o repetir el tratamiento debido a fugas o a contaminacion
o deterioro accidental de la jeringa o de la aguja, se recomienda tener siempre a mano
jeringas y agujas de repuesto.

Incontinencia urinaria de esfuerzo

Deflux debe inyectarse por via transuretral o periuretral bajo guia uretrocistoscopica.
El gel debe inyectarse en la submucosa al nivel de la uretra proximal. Deflux debe
inyectarse lentamente para permitir que el tejido se adapte al material hasta que se
observe que el bulto debajo de la mucosa sobresale hacia la linea media de la uretra.
Normalmente se requieren inyecciones circunferenciales en 2-4 sitios (p. €j., en las
posiciones de las 3,6,9 y 12 en punto) para lograr una aposicion mucosa adecuada.
Después de la inyeccion, la aguja debe mantenerse en su lugar durante 15 a 30 segundos
y retirarse lentamente para evitar la extrusion del gel. El volumen requerido para lograr
un resultado exitoso puede variar significativamente, pero un volumen de 3 a 6 ml ha
demostrado ser suficiente en la mayoria de los pacientes.

Reflujo vesicoureteral
Se han descrito varias técnicas para el tratamiento endoscépico del RVU, incluida

una inyeccion subureteral (procedimiento STING), una inyeccidn intraureteral
unica (procedimiento HIT) y una inyeccion intraureteral doble (proximal y distal)
(procedimiento Doble-HIT)"¢. El procedimiento Doble-HIT es un refinamiento de
los procedimientos STING y HIT originales y se ha informado que da como resultado
mayores tasas de éxito clinico.

En general, la vejiga debe estar semillena para permitir una buena visualizacién de
los orificios ureterales y evitar la tension dentro de la capa submucosa del uréter
secundaria a la sobredistension. Para el procedimiento HIT, se inicia la hidrodistension
del orificio ureteral para definir el sitio de inyeccién dentro de la submucosa de la
porcién intramural del uréter. La aguja se inserta aproximadamente 4 mm en la
submucosa del tinel ureteral medio a distal en la posicién de las 6 en punto (Sitio |;
Fig.2). En este punto, se debe detener la irrigacion y se inyecta el gel. Solo se necesita
un pequeio volumen (0,5 a 1,0 ml) para crear un bolo suficiente. El tinel ureteral
debe adaptarse a la inyeccion. Se tira del cistoscopio hacia el cuello de la vejiga para
visualizar la inyeccion completa. Después de la inyeccion, la aguja debe mantenerse en
posicién durante |5 a 30 segundos para evitar la extrusion del producto.Al finalizar
el procedimiento, el orificio ureteral ya no deberia hidrodistenderse, lo que indica una
coaptacion completa del orificio y el tunel ureterales.

Si el orificio ureteral no encaja completamente con una sola inyeccién intraureteral, se
puede contemplar una segunda inyeccion intraureteral mas distal (Doble-HIT) (Sitio
2;Fig.2) o se puede realizar una implantacion subureteral (STING) (Sitio 3; Fig. 2).

Na de chirurgie is het niet nodig om een blijvende katheter te laten. Patiénten kunnen
gewoonlijk plassen zonder problemen nadat ze hersteld zijn van de anesthesie.

Er wordt eenVCUG voorgesteld in de opvolging na de behandeling om te controleren
of de reflux blift. Als de oorspronkelijke injectie moet worden versterke, kunnen verdere
behandelingen worden toegediend.

Voor patiénten die eerder zijn behandeld met Deflux kunnen de injectieplaatsen
van eerdere procedures nog steeds zichtbaar zijn. Er kan een verhoging van eerdere
urethrale injecties worden uitgevoerd of verder verbeterd met een subureterale
injectie om te zorgen dat aanhoudende reflux verdwijnt.

Plaats de bescherming niet opnieuw op een gebruikte naald. De injectiespuit,de naald en
ongebruikt materiaal moeten onmiddellijk na de behandelingssessie worden weggegooid
en mogen niet opnieuw worden gebruikt vanwege het risico op besmetting van het
ongebruikte materiaal en de bijbehorende risico’s, inclusief infecties Verwijdering moet
plaatsvinden in overeenstemming met de aanvaarde medische praktijk en de toepasselijke
vereisten voor de hantering van scherpe voorwerpen en mogelijke biologische gevaren.

Houdbaarheid en opslag
De vervaldatum staat vermeld op de verpakking. Bewaren tot 25 °C. Beschermen
tegen zonlicht en bevriezing.

Fabrikant
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Productielocatie
Q-Med AB, Uppsala, Sweden

EG-vertegenwoordiger
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Sweden

Neem voor productinformatie, meldingen van bijwerkingen en klachten over producten
contact op met de afdeling voor medische informatie van Palette Life Sciences met
behulp van de contactgegevens in de tabel hieronder.

Deflux is een geregistreerd handelsmerk.

Contactgeg voor productinformatie, meldingen van bijwer-
kingen en klachten over producten
Land Telefoonnummer E-mail
Duitsland 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italié 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Frankrijk 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spanje 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Verenigd 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Koninkrijk
Alle andere Gebruik e-mail palettemc@dlss.com
landen

selection with respect to specific functional and anatomical abnormalities that may
lower treatment success rate; such as:
—  Grossly dilated ureteral orifices
— Paraureteral (Hutch) diverticula
—  Ureterocele
—  Duplex ureters
— Patients withVUR gradeV
* Consideration should be given in patient selection with respect to specific
circumstances that may make the patients more susceptible to post-treatment
adverse reactions; such as:
—  Patients with immunosuppression disorder or on immunosup pressive
medication
— Patients with autoimmune disorder
—  Patients with inherent tissue sensitivity in urethra (e.g, due to neuralgia,
scar tissue, or stricture)
*  Deflux implant may be visible on medical imaging systems, as high or low density
lesions. Patient Deflux Implant Card should be provided to the patient to retain
for his or her records.

Interactions
Treatment with Deflux in combination with drugs and other medical devices has
not been studied.

Adverse Events

Stress Urinary Incontinence

Common procedure-related side-effects are dysuria, urinary tract infection, hematuria,
and pain at the injection site. These usually resolve spontaneously within a few days
or with appropriate antibiotic treatment. Post-operative urinary retention, generally
transient and manageable by clean intermittent catheterization, has been reported
to occur in about 20% of patients. If intermittent catheterization is required, it is
recommended that a very thin (10 Fr.) catheter with generous lubrication be used, so
as to reduce the risk of compromising the implant site. If prolonged catheterization is
necessary,suprapubic cystostomy is recommended for the same reason. Post-treatment
adverse reactions include mass/pseudocyst with early or delayed onset, infections/
abscesses, and micturition urgency.A worsened SUI due to a peri-urethral mass or
dislocated Deflux implant and associated urinary retention may require medical and
surgical intervention and subsequently an alternative intervention.

Vesicoureteral Reflux
Common procedure-related side-effects include hematuria, dysuria, and urinary
tract infection.

Post-treatment adverse reactions include ureteral obstruction with or without
hydronephrosis, urgency, frequency, pyelonephritis,abdominal pain, foreign body reaction,
calcification, pyrexia, hypertonic bladder, and bladder irritation.

Post-operative dilatation of the upper urinary tract that resolves spontaneously within a
few days has been observed in clinical investigations in less than 1% of treated patients.
However, rare cases of post-operative dilatation of the upper urinary tract with or
without hydronephrosis leading to temporary placement of a ureteric stent have been
reported and in some cases a ureteral reimplantation procedure has been required.

Incidental findings of injection site calcifications, which have been mistaken for distal
ureteral calculi on imaging studies, have been reported. Treating physicians should
make the patients aware of this possible diagnostic confounder in imaging studies.
Future physicians should be informed that the patient had a treatment with Deflux.

Recommended Needles

Contact the local retailer for details regarding suitable needles for use with Deflux.
If an improper needle is used, the device may malfunction, with syringe breakage and
leakage of injectable gel in the luer-lock connection. Due to pressure-flow relationships,
it is not recommended that long needles with a lumen diameter of less than 0.7 mm
be used. In the treatment of vesicoureteral reflux,a Deflux needle (3.7F x 23G tip x
350 mm) is recommended for safe and accurate administration of Deflux.

Treatment Procedure

Prior to treatment, the patient should undergo a physical examination and be thoroughly
evaluated to ensure proper patient selection.The patient should be advised that Deflux
may not give a permanent therapeutic result and that additional treatment sessions
may be required to achieve and maintain the effect of the treatment.

Procédure de traitement

Avant traitement, le patient doit subir un examen physique et une évaluation approfondie
pour garantir une bonne sélection. Le patient doit étre avisé que Deflux peut ne pas
donner un résultat thérapeutique permanent, et que des sessions de traitement
supplémentaires peuvent s'avérer nécessaires pour obtenir et maintenir I'effet du
traitement.

Une prophylaxie antibiotique et un suivi @ court terme aprés traitement doivent
étre envisagés.

Deflux ne doit étre administré que par des médecins ou des chirurgiens qualifiés
expérimentés dans 'utilisation d’un cystoscope et formés aux procédures d'injection
sub-urétérale, intra-urétérale et intra-urétrale (avec Deflux ou dautres substances).

Une anesthésie ou une analgésie prophylactique adéquate est recommandée pour
tous les patients avant la procédure d'injection dans l'urétre.

Avant d'injecter le Deflux, on recommande les points suivants :

Purgez 'aiguille a la solution physiologique de chlorure de sodium.

2. Fixez fermement l'aiguille a la seringue.

3. Eliminez 'air de laiguille en injectant le gel dans l'aiguille jusqua ce qu'une gouttelette
apparaisse a la pointe.

L'adaptateur Luer Lock est encliqueté sur la seringue et maintenu en place par friction
uniquement. Il peut tourner librement ou on peut le faire sortir si on applique assez de
force. Pour cette raison, il est recommandé de tenir fermement le pouce et l'index autour
du corps de la seringue en verre et de I'adaptateur Luer Lock lors de I'assemblage de
laiguille et de la seringue. Pour faciliter la fixation de 'embase d'aiguille et de 'adaptateur
Luer Lock, poussez-les et faites-les tourner fermement ensemble (cf. Fig. I).

Pour éviter toute interruption du traitement du patient ou la nécessité de répéter
la procédure en raison d’une fuite, d’'une contamination accidentelle ou de
'endommagement d’'une seringue ou d’une aiguille, il est recommandé de garder des
seringues et aiguilles supplémentaires en stock.

Incontinence urinaire a l'effort

Deflux doit étre injecté soit par voie transurétrale, soit par voie périurétrale, sous
guidage urétro-cystoscopique. Le gel doit étre injecté sous muqueuse au niveau de
l'urétre proximal. Deflux doit étre injecté lentement, pour permettre aux tissus de
s'adapter a la présence de la substance jusqu’a ce que le gonflement sous la muqueuse
apparaisse saillant au milieu de l'urétre. Il est normalement nécessaire de procéder a
des injections circonférentielles en 2-4 sites (ex. en positions a 3,6,9 et |12 heures)
pour obtenir un positionnement muqueux adéquat. Apres injection, il faut maintenir
l'aiguille en place pendant 15 a 30 secondes puis 'extraire lentement pour prévenir
toute sortie du gel.Le volume nécessaire pour obtenir un résultat satisfaisant peut varier
significativement, mais un volume de 3-6 ml s'avére suffisant chez la majorité des patients.

Reflux vésico-urétéral

Plusieurs techniques ont été décrites pour le traitement endoscopique du RVU, y
compris une injection sous I'uretere (procédure STING), une unique injection intra-
uretére (procédure HIT) et une double injection intra-uretére (proximal et distal)
(procédure double-HIT)'". La procédure double-HIT est un affinage de la procédure
STING d'origine et des procédures HIT. Il a été rapporté qu’elle produisait de plus
grands taux de succes clinique.

En général,la vessie est remplie a la moitié de sa capacité pour permettre la visualisation
du ou des orifices de 'uretére et éviter toute tension excessive dans la couche sous-
mugqueuse de l'uretére secondaire. Pour la procédure HIT, on initie une hydrotension
de l'orifice urétéral afin de définir le site d'injection au sein de la sous-muqueuse de
l'uretere intramural. On insére l'aiguille approximativement 4 mm dans la sous-muqueuse
dans le conduit urétéral médian a distal en position 6 heures (site | ;Fig.2). On doit
arréter lrrigation a cet endroit, et on injecte le gel. On n'a besoin que d'un petit volume
(0,5-1,0 ml) pour créer un bolus suffisant. La coaptation du conduit urétral doit se
faire avec I'injection. On tire le cytoscope en arriére vers le col vésical pour visualiser
la totalité de l'injection.Aprés injection, il faut maintenir I'aiguille en place pendant 15
430 secondes pour prévenir I'extrusion du produit. A lissue de la procédure, I'orifice
urétéral ne doit plus étre hydrodistendu, ce qui indique une compléte coaptation de
l'orifice et du conduit urétéral.

Si l'orifice urétéral ne coapte pas complétement avec une seule injection intra-urétérale,
une seconde injection intra-urétérale plus distale (double HIT) peut étre envisagée (site
2 ;Fig.2) ou une implantation sub-urétérale (STING) peut étre effectuée (site 3 ;Fig.2).

Después de la operacion, no es necesario dejar un catéter permanente. Los pacientes
generalmente pueden orinar sin ningun problema después de recuperarse de la anestesia.

Se sugiere una CUGM en el seguimiento posterior al tratamiento para determinar si
el reflujo persiste. Si es necesario reforzar la inyeccion original, se pueden administrar
mas tratamientos.

Para los pacientes tratados previamente con Deflux, los lugares de inyeccién del
procedimiento anterior aln pueden ser visibles. Se puede realizar un aumento en
inyecciones intraureterales previas o mejorarlas alin mas con una inyeccién subureteral
para lograr la resolucion del reflujo persistente.

No vuelva a colocar el capuchdn en las agujas usadas. La jeringa, la aguja y todo el
material que no se haya utilizado deben desecharse inmediatamente después de la
sesion de tratamiento y no deben reutilizarse, ya que el material sin usar puede haberse
contaminado y ello entrafia riesgos, como infecciones. La eliminacion debe realizarse de
acuerdo con la practica médica aceptada y los requisitos aplicables para la manipulacion
de dispositivos cortantes y posibles peligros bioldgicos.

Periodo de validez y conservacion
La fecha de caducidad esta indicada en el envase. Conservar a una temperatura maxima
de 25 °C.Proteger de la luz solar y el congelamiento.

Fabricante
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA, EE. UU.

Lugar de fabricacion
Q-Med AB, Uppsala, Suecia

Representante europeo autorizado
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Suecia

Para obtener informacion sobre el producto, informes sobre reacciones adversas e
informes sobre reclamaciones del producto, comuniquese con el Departamento de
Informacion Médica de Palette Life Sciences utilizando la informacién de contacto
indicada en la siguiente tabla.

Deflux es una marca registrada.

Contacto para obtener informacion sobre el producto, informes
sobre reacciones adversas e informes sobre reclamaciones del
producto

Pais Nuamero de Direccién de correo
teléfono electrénico
Alemania 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Francia 0800000013 paletteeur@eversana.com
Espana 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Reino Unido 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Todos los Use la direccion de palettemc@dlss.com
demds paises correo electrénico

Deflux® Bruksanvisning

Sammansittning
Varje ml innehaller:

Dextranomer 50 mg
Hyaluronsyra, stabiliserad 15mg
Fysiologisk natriumkloridiésning qs.
Beskrivning

Deflux ar en steril, viskos gel av dextranomer-mikrosfarer och stabiliserad hyaluronsyra
av icke-animaliskt ursprung som utgér ett biokompatibelt och biologiskt nedbrytbart
implantat. Deflux ar avsett for submukosala injektioner i urinroret, urinblasan och
distal urinledare. Den stabiliserade hyaluronsyran fungerar huvudsakligen som barare
och limnar dextranomer-mikrosfirerna vid implantatplatsen, dir de gradvis omges
av bindvav. Deflux levereras i glasspruta med ett luer-las som innehaller | ml.Varje
spruta ar slutsteriliserad med fuktig vairme i en ficka och forpackad i papperskartong.
Produkten ar endast avsedd for engangsbruk. Sprutan ar forsedd med vagledande
volymmarkeringar vid 0, | mlintervall. Etiketter med patientuppgifter ingar i forpackningen
for att underlatta produktens sparbarhet.

Indikationer fér anvindning

*  Vesikoureteral reflux.

*  Anstringningsinkontinens pa grund av bristfillig urinrérsfinkter. Deflux kan dven
vara effektivt vid anstrangningsinkontinens pa grund av hypermobilitet i urinroret.

Kontraindikationer

*  Primar reflux vid megauretrer med distal stenos

»  Okontrollerad tdmningsdysfunktion

*  Neurogen blasrubbning

*  Blodningsstorningar eller intag av trombolytiska eller antikoagulerande likemedel

+ Historik av 6verkanslighet mot hyaluronsyrabaserade produkter; streptokockproteiner
eller dextran

*  Aktiv urinvagsinfektion

Varningar
+  Deflux r endast avsett for submukosala injektioner i urinror, urinblas och distal
urinledare.
*  Deflux far inte omsteriliseras eftersom det skadar produkten.
*  Farinte injiceras intravaskulart.
Far inte blandas med andra produkter.
Deflux kan detekteras vid rontgenbilder och verka som en diagnostisk storfaktor i
bade urinledare och urinrér (har t.ex. potential att maskera aterfall av prostatatumor).
*  Produkten far inte anvandas om forpackningen ar skadad.

Forsiktighetsatgirder

*  Deflux ska endast administreras av kvalificerade likare med erfarenhet av anviandning
av cystoskop och utbildade i subureterala, intraureteriska eller intrauretrala
injektionsforfaranden (med Deflux eller andra material).

*  Anvand inte produkten om utgangsdatum eller satsnummer saknas eller ar olasligt
pa forpackningen.

* Proceduren och instrumenteringen i samband med injektionen av Deflux medfér
i sig en risk for urinvagsinfektion eller blodning, liksom vid liknande urologiska
procedurer. De vanliga forsiktighetsatgirderna i samband med urologiska ingrepp
som utfors under sterila forhallanden, sarskilt vid cystoskopi, ska efterfoljas.

*  Fore behandlingen rekommenderar vi att vardpersonal informerar sina patienter
(eller deras foraldrar/vardnadshavare) om alla potentiella risker och sikerstiller
att de dr medvetna om tecken och symtom pa potentiella komplikationer.

* Injicerainte mern 15 ml Deflux i vuxna och 6 ml i barn vid samma behandlingstillfille.

* Injicera langsamt for att undvika onddig belastning pa luer-lasanslutningen, vilket

kan orsaka lickage av gel.

Forsiktighet ska iakttas vid hanteringen av glassprutan och nalen for att undvika

laceration eller annan skada.

+ | handelse av oavsikdlig kontaminering av enheten ska den kasseras.

* Sakerheten och effekten for Deflux hos gravida eller ammande kvinnor har inte
faststillts.

* Ureteral reimplantation eller stentning kan vara nédvindig for att behandla
postoperativ utvidgning av de Svre urinvagarna eller ureterisk obstruktion av de
Gvre urinvagarna.

+ En forvirrad urindr anstrangningsinkontinens pa grund av en periuretral massa
eller dislokerat Deflux-implantat och darmed sammanhangande urinretention kan
kréva medicinskt och kirurgiskt ingrepp och darefter ett alternativt ingrepp. Hansyn
bor tas vid val av patienter med avseende pa specifika funktionella och anatomiska
avvikelser som kan férsimra behandlingens resultat, till exempel:

Antibiotic prophylaxis and in the short-term follow-up post treatment should be
considered.

Deflux is to be administered only by qualified physicians or surgeons experienced in
the use of a cystoscope and trained in the technique for subureteral, intraureteric, or
intraurethral injections (with Deflux or other materials).

Appropriate anesthesia or prophylactic analgesia is recommended for all patients prior
to the injection procedure in the urethra.

Before injecting Deflux, the following is recommended:

Flush physiological sodium chloride solution through the needle.

2. Fasten the needle tightly to the syringe.

3. Remove the air from the needle by injecting the gel into the needle up to a point
where a droplet is visible at the tip.

The luer-lock adapter is snapped onto the syringe and held in place with friction only.
It can rotate freely or be pulled off should enough force be applied. Because of this, it
is recommended that the thumb and forefinger are held firmly around both the glass
syringe barrel and the luer-lock adapter when assembling the needle and syringe.To
facilitate proper threading/fastening of needle hub and luer-lock adapter, both push
and rotate them firmly together (see Fig. ).

To avoid any interruption in patient treatment or the need to repeat a procedure
because of leakage, or accidental contamination or damage of a syringe or needle, it is
recommended that extra syringes and needles be kept in inventory.

Stress Urinary Incontinence

Deflux is to be injected either by a transurethral or periurethral route under urethro-
cystoscopic guidance. The gel should be injected submucosally at the level of the
proximal urethra. Deflux should be injected slowly to allow the tissue to accommodate
the material until the bulge under the mucosa is seen to protrude to the midline of
the urethra. Circumferential injections at 2-4 sites (e.g. at the 3,6,9 and 12 o'clock
positions) is normally required to achieve an adequate mucosal apposition. After
injection, the needle should be kept in place for 15-30 seconds and withdrawn slowly
to prevent extrusion of the gel. The volume required to achieve a successful result can
vary significantly, but a volume of 3-6 ml has proved sufficient in the majority of patients.

Vesicoureteral Reflux

Several techniques have been described for the endoscopic treatment of VUR including
a subureteric injection (STING procedure), a single intra-ureteric injection (HIT
procedure) and a double (proximal and distal) intra-ureteric injection (Double-HIT
procedure)'¢. The Double-HIT procedure is a refinement of the original STING and
HIT procedures and has been reported to result in greater clinical success rates.

In general, the bladder is semi-filled to allow for good visualization of the ureteral
orifice(s) and to avoid tension within the submucosal layer of the ureter secondary to
overdistension. For the HIT procedure, hydrodistention of the ureteral orifice is initiated
to define the site of injection within the submucosa of the intramural ureter.The needle
is inserted approximately 4 mm in the submucosa of the mid- to distal ureteral tunnel
at the 6 o’clock position (Site I;Fig. 2). Irrigation should be stopped at this point, and
the gel is injected. Only a small volume (0.5-1.0 mL) is needed to create a sufficient
bolus.The ureteric tunnel should coapt with injection.The cystoscope is pulled back
towards the bladder neck to visualize the full injection.After the injection the needle
should be kept in position for 15-30 seconds to prevent extrusion of the product.
At termination of the procedure, the ureteral orifice should no longer hydrodistend,
indicating complete coaptation of the ureteral orifice and tunnel.

If the ureteral orifice does not completely coapt with a single intraureteral injection,
a second more distal intra-ureteral injection (Double-HIT) may be contemplated
(Site 2;Fig.2) or a sub-ureteral implantation (STING) can be performed (Site 3;Fig.2).

Postoperatively, it is not necessary to leave an indwelling catheter. Patients are usually
able to void without any problems after recovery from the anesthesia.

AVCUG is suggested in the post treatment follow up to ascertain whether the
reflux remains. If the original injection needs to be reinforced, further treatments
may be administered.

For patients previously treated with Deflux, the injection sites from the previous
procedure may still be visible. An augmentation of prior intraureteric injections can
be performed or further enhanced with a subureteral injection in order to achieve
resolution of persistent reflux.

Apres 'opération, il n’est pas nécessaire de laisser un cathéter en place. Les patients
sont habituellement capables d’uriner sans problemes une fois remis de I'anesthésie.

Une cystographie (VCUG) est suggérée au cours du suivi aprés traitement pour
vérifier si le reflux persiste. S'il faut renforcer linjection d’origine, d'autres traitements
peuvent étre administrés.

Chez les patients précédemment traités par Deflux, les sites d'injection de la procédure
précédente peuvent étre encore visibles. Les injections intra-uréteres précédentes
peut étre augmentées ou améliorées par une injection sub-urétérale, afin de faire
disparaitre le reflux persistant.

Ne pas remettre le protége-aiguille sur les aiguilles usagées. La seringue, l'aiguille et tout
matériel non utilisé doivent étre jetés immédiatement aprés la séance de traitement
et ne doivent pas étre réutilisés en raison du risque de contamination du matériel
non utilisé et des risques associés, notamment des infections. L'élimination doit étre
conforme aux pratiques médicales reconnues et aux directives en vigueur pour la
manipulation des dispositifs pointus pour les risques biologiques.

Durée de conservation et stockage
La date de péremption est indiquée sur I'emballage. Conserver & moins de 25 °C.
Protéger du gel et de la lumiére du soleil.

Fabricant
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Site de fabrication
Q-Med AB, Uppsala, Suéde

Représentant CE
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Suede

Pour obtenir des informations sur les produits, les rapports sur les événements
indésirables et les plaintes concernant les produits, merci de contacter le département
Information médicale de Palette Life Sciences grace aux informations de contact
figurant dans le tableau ci-dessous.

Deflux® est une marque déposée.

Personne a contacter pour les informations sur les produits, les
rapports sur les événements indésirables et les plaintes concer-
nant les produits

Do not re-shield used needles.The syringe, the needle,and any unused material must be
discarded immediately after the treatment session and must not be reused due to risk
for contamination of the unused material and the associated risks including infections.
Disposal should be in accordance with accepted medical practice and applicable
requirements for handling of sharp devices and potential biohazards.

Shelf Life and Storage
The expiry date is indicated on package. Store up to 25°C. Protect from sunlight
and freezing.

Manufacturer
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Manufacturing Site
Q-Med AB, Uppsala, Sweden

EC Representative
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Sweden

For product information,adverse event reports,and product complaint reports, please
contact the Palette Life Sciences Medical Information Department using the contact
information provided in the table below.

Deflux is a registered trademark.

Contact for Product Information, Adverse Event Reports and
Product Complaint Reports

Country Phone Number Email
Germany 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italy 800 785 440 paletteeur@eversana.com
France 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spain 900 993 304 paletteeur@eversana.com
United 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Kingdom
All Other Use email palettemc@dlss.com
Countries

Istruzioni per 'uso di Deflux®

Composizione
Ogni mL contiene:

Destranomero 50 mg
Acido ialuronico, stabilizzato 15 mg
Soluzione fisiologica di cloruro di sodio qs.
Descrizione

Deflux & un gel sterile e viscoso contenente microsfere di destranomero e acido
ialuronico stabilizzato di origine non animale che costituisce un impianto biocompatibile
e biodegradabile. Deflux ¢ indicato per iniezioni sottomucose nell'uretra, nella vescica
urinaria e nell'uretere distale. ’acido ialuronico stabilizzato agisce principalmente come
vettore, lasciando le microsfere di destranomero nel sito dell'impianto dove vengono
gradualmente circondate dal tessuto connettivo ospite. Deflux & fornito in una siringa
di vetro con un raccordo Luer Lock contenente | mL. Ogni siringa viene sottoposta
a sterilizzazione terminale a vapore nella sua confezione e imballata in una scatola
di carta. Il prodotto & esclusivamente monouso. Letichetta della siringa & dotata di
tacche indicative del volume a intervalli di 0,1 mL. Le etichette delle cartelle cliniche
del paziente sono incluse nella confezione per facilitare la tracciabilita del prodotto.

Indicazioni per 'uso

* Reflusso vescico-ureterale.

* Incontinenza urinaria da sforzo dovuta a incompetenza dello sfintere uretrale.
Deflux puo anche essere efficace per lincontinenza urinaria da sforzo dovuta a
ipermobilita uretrale.

Controindicazioni

*  Megaureteri refluenti primari con stenosi distale

* Disfunzione non controllata dello svuotamento

¢ Vescica neurogena

« Disturbi emorragici o assunzione di farmaci trombolitici o anticoagulanti

* Anamnesi di ipersensibilita a prodotti a base di acido ialuronico, proteine
streptococciche o destrano
Infezione attiva del tratto urinario

Avvertenze

* Deflux ¢ inteso solo per iniezioni sottomucose nell'uretra, nella vescica urinaria e
nell'uretere distale.

*  Non risterilizzare Deflux poiché tale azione danneggerebbe il prodotto.

* Non iniettare per via intravascolare.

* Non mischiare con altri prodotti.

¢ Deflux puo essere rilevato tramite imaging radiografico e puo agire come
confondente diagnostico sia nell'uretere sia nell'uretra (ad esempio, ha il potenziale
per mascherare la recidiva del tumore alla prostata).

* Non utilizzare il prodotto se la confezione & danneggiata.

Instrucées de utilizacdao de
Deflux®

Composicdo
Cada ml contém:

Dextranémero 50 mg
Acido hialurénico, estabilizado 15 mg
Solugio fisioldgica de cloreto de sédio qs.

Descri¢do

Deflux é um gel estéril e viscoso de microesferas de dextranémero e acido hialurénico
estabilizado de origem nio animal, constituindo um implante biocompativel e
biodegradavel. O Deflux destina-se a injeges submucosas na uretra, bexiga urinaria
e uréter distal. O acido hialurénico estabilizado atua principalmente como um agente de
transporte, deixando as microesferas de dextranémero no local do implante, onde sio
gradualmente circundadas pelo tecido conjuntivo do hospedeiro. O Deflux é fornecido
numa seringa de vidro com um encaixe luer-lock contendo | ml. Cada seringa foi
submetida a esterilizagdo terminal com calor himido numa bolsa e embalada numa caixa
de cartdo. O produto destina-se a uma Unica utilizagao. O rétulo da seringa é fornecido
com marcagées de volume indicativas em intervalos de 0,1 ml.As etiquetas de registo
do paciente estio incluidas na embalagem para facilitar a rastreabilidade do produto.

Indicagdes de utilizagcdo

*  Refluxo vesicoureteral.

* Incontinéncia urinaria de esforgo devido a incompeténcia do esfincter uretral. O
Deflux também podera ser eficaz para incontinéncia urinaria de esforco devido a
hipermobilidade uretral.

Contraindica¢des

* Megauréteres de refluxo primarios com estenose distal

« Disfungdo miccional ndo controlada

*  Bexiga neurogénica

« Disturbios hemorrégicos ou utilizagio de medicagao trombolitica ou anticoagulante

« Historial de hipersensibilidade a produtos a base de acido hialurdnico, proteinas
estreptococicas ou dextrano

* Infegdo ativa do trato urinario

Avisos

* O Deflux destina-se apenas a injegdes submucosas na uretra, bexiga urindria e
uréter distal.

* Nao reesterelize o Deflux, uma vez que isto danificara o produto.

« Nio injete por via intravascular.
Nao misture com outros produtos.
O Deflux podera ser detetado em imagens radiograficas e atuar como um fator
de possivel confusdo de diagnéstico tanto no uréter como na uretra (por exemplo,
tem o potencial de mascarar a recorréncia do tumor da prostata).

* Nao utilize o produto se a embalagem estiver danificada.

Precaucdes

* O Deflux sé devera ser administrado por médicos qualificados com experiéncia na
utilizagio de cistoscopios e com a devida formagio em procedimentos de injegio
subureteral, intrauretérica ou intrauretral (com Deflux ou outros materiais).

* Nao utilize o produto se a data de validade ou o niimero de lote estiverem ausentes
ou ilegiveis na embalagem.

« O procedimento e a instrumentagio associados a injegio de Deflux apresentam um
risco inerente de infegdo do trato urinario ou hemorragia, tal como procedimentos
urologicos semelhantes. Devem ser respeitados os cuidados habituais associados
aos procedimentos urologicos realizados em condigSes estéreis, especificamente
a cistoscopia.

* Antes do tratamento, recomendamos que os profissionais de saude discutam
todos os potenciais riscos com os seus pacientes (ou com os seus pais/tutores) e
garantam que estio cientes dos sinais e sintomas de potenciais complicagdes.

* Nio injete mais de 15 ml de Deflux em adultos e 6 ml em criangas na mesma
sessdo de tratamento.

* Injete lentamente para evitar uma tensao indevida na ligagio luer-lock, que podera
causar uma fuga do gel.

* Devera ter cuidado ao manusear a seringa de vidro e a agulha para evitar lacerages
ou outras lesdes.

* Em caso de contaminago acidental do dispositivo, este devera ser descartado.

* A seguranca e eficicia do Deflux em mulheres gravidas ou lactantes no foram
determinadas.

* O reimplante ureteral ou procedimentos de colocagio de stent poderdo ser
necessarios para tratar a dilatagdo pos-operatéria do trato urinario superior ou
a obstrugio ureteral do trato urindrio superior.

—  Starkt utvidgad urinviagséppning
— Paraureteral (Hutch) diverticula
—  Urinledarbrack
— Dubbla urinledare
— Patienter medVUR grad 5
* Hansyn ska tas vid val av patienter med avseende pa specifika omstindigheter
som kan gora patienterna mer mottagliga for biverkningar efter behandlingen, till
exempel:
—  Patienter med immunsuppression eller som ordinerats immunsuppressiva
likemedel
—  Patienter med autoimmun sjukdom
—  Patienter med befintlig vavnadskanslighet i urinréret (t.ex. pa grund av
neuralgi, drrvavnad eller striktur)
¢ Deflux-implantat kan vara synliga i medicinska avbildningssystem, som hoga eller
laga densitetsforandringar. Ett Deflux Implant Card ska 6verlamnas till patienten
for att spara i hans eller hennes journal.

Interaktioner
Behandling med Deflux i kombination med likemedel och annan medicinsk utrustning
har inte studerats.

Biverkningar

Anstringningsinkontinens

Vanliga procedurrelaterade biverkningar ar dysuri, urinvagsinfektion, hematuri och
smarta vid injektionsstallet. Dessa forsvinner vanligtvis spontant inom nagra dagar eller
med limplig antibiotikabehandling. Postoperativ urinretention, i allmanhet dvergaende
och hanterbar med hjalp av intermittent kateterisering, har rapporterats forekomma
hos cirka 20 % av patienterna. Om intermittent kateterisering kravs, rekommenderar
vi att man anvander en mycket tunn (10 Ch) kateter med generds smérjning for att
minska risken for att kompromettera implantatplatsen. Om langvarig kateterisering ar
nodvandig rekommenderas suprapubisk cystostomi av samma anledning. Biverkningar
efter behandling inkluderar massa/pseudocysta med tidig eller fordrajd debut, infektioner/
abscesser och bradskande miktur. En forvarrad urindr anstrangningsinkontinens
pa grund av en periuretral massa eller dislokerat Deflux-implantat och darmed
sammanhangande urinretention kan krava medicinskt och kirurgiskt ingrepp och
darefter ett alternativt ingrepp.

Vesikoureteral reflux
Vanliga procedurrelaterade biverkningar inkluderar hematuri,dysuri och urinvagsinfektion.

Biverkningar efter behandling inkluderar urinvagsobstruktion med eller utan hydronefros,
bradskande karakdir, frekvens, pyelonefrit, buksmarta, frimmandekroppsreaktion,
forkalkning, pyrexi, hypotonisk urinblasa och irritation i urinblasan.

Postoperativ utvidgning av de dvre urinvigarna som forsvinner spontant inom nagra
dagar har observerats i kliniska undersokningar hos mindre én | % av de behandlade
patienterna. Emellertid har sillsynta fall av postoperativ utvidgning av de Gvre urinvagarna
med eller utan hydronefros som leder till temporar placering av en uretirstent
rapporterats och i vissa fall har en ureteral reimplantation kravts.

Ovisentliga upptickter av forkalkningar vid injektionsstillet som misstagits for distala
urinvagsstenar vid avbildningsstudier har rapporterats. Behandlande likare ska gora
patienterna medvetna om denna majliga diagnostiska storfaktor i avbildningsstudier.
Framtida likare ska informeras om att patienten har fatt behandling med Deflux.

Rekommenderade nalar

Kontakta den lokala aterforsaljaren for information om lampliga nalar for anvandning
med Deflux.Om felaktig nal anvinds kan enheten fungera daligt, sprutan ga sonder eller
lackage av injicerbar gel uppsta i luer-lsanslutningen. Pa grund av tryckflodesforhallanden
rekommenderas det att langa nalar med en lumendiameter mindre dn 0,7 mm ej anvands.
Vid behandling av vesikoureteral reflux rekommenderas en Deflux-nal (3.7F x 23G
spets x 350 mm) for saker och korrekt administrering av Deflux.

Behandlingsprocedur

Innan behandlingen ska patienten genomga en fysisk undersokning och utvirderas
grundligt for att sikerstilla korrekt patientval. Patienten ska informeras om att Deflux
kanske inte ger ett permanent terapeutiskt resultat och att ytterligare behandlingstillfallen
kan kravas for att uppna och uppritthalla effekten av behandlingen.

Antibiotikaprofylax och kortvarig uppfoljning efter behandling bor Gvervégas.

*  Deflux deve essere somministrato solo da medici qualificati esperti nell'uso di un
cistoscopio e addestrati alle procedure di iniezione subureterale, intraureterica o
intrauretrale (con Deflux o altri materiali).

* Non utilizzare il prodotto se non ¢é presente la data di scadenza o il numero di
lotto o se questi sono illeggibili sulla confezione.

*  Come per procedure urologiche simili,la procedura e la strumentazione associate
all'iniezione di Deflux comportano un rischio intrinseco di infezione o sanguinamento
del tratto urinario. Devono essere applicate le consuete precauzioni associate alle
procedure urologiche eseguite in condizioni sterili, in particolare la cistoscopia.

* Prima del trattamento, si raccomanda agli operatori sanitari di discutere tutti i
potenziali rischi con i loro pazienti (o i loro genitori/tutori) e accertare la loro
consapevolezza dei segnali e dei sintomi di potenziali complicanze.

* Durante la stessa seduta di trattamento non iniettare negli adulti pit di 15 mL di
Deflux e piu di 6 mL nei bambini.

* Iniettare lentamente per evitare uno sforzo eccessivo sul collegamento Luer Lock,
che potrebbe causare perdite di gel.

 Prestare attenzione nel maneggiare la siringa e I'ago di vetro per evitare lacerazioni
o altre lesioni.

* In caso di contaminazione accidentale, il dispositivo deve essere gettato.

 lasicurezza e I'efficacia di Deflux nelle donne in gravidanza o allattamento non &
stata stabilita.

* |l reimpianto ureterale o le procedure di stenting possono essere necessari per
trattare la dilatazione post-operatoria delle vie urinarie superiori o 'ostruzione
ureterale delle vie urinarie superiori.

* Un'incontinenza urinaria da sforzo (SU), peggiorata a causa di una massa peri-
uretrale o di un impianto Deflux dislocato e ritenzione urinaria associata, puo

Pays Numéro de E-mail
téléphone

Allemagne 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com Pr ioni
Italie 800 785 440 paletteeur@eversana.com
France 0800000013 paletteeur@eversana.com
Espagne 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Royaume-Uni 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Tous les autres Utiliser I'e-mail palettemc@dlss.com
pays

¢ Uma IUE agravada devido a uma massa periuretral ou implante Deflux deslocado
e retengdo urinaria associada podera exigir intervengdo médica e cirdrgica e,
subsequentemente, uma intervengao alternativa.Aquando da selegdo de pacientes,
deverdo considerar-se as anomalias funcionais e anatdmicas especificas que poderdo
diminuir a taxa de sucesso do tratamento, como por exemplo:
—  Orificios ureterais grosseiramente dilatados
— Diverticulo paraureteral (Hutch)
—  Ureterocele
— Duplicagio ureteral
—  Pacientes com RVU de grauV
* Aquando da selecio de pacientes, deverio considerar-se as circunstincias especificas
que poderdo tornar os pacientes mais suscetiveis a reagdes adversas pos-tratamento,
como por exemplo:
— Pacientes com disturbio de imunossupressio ou sujeitos a medicagdo
imunossupressora
— Pacientes com doenga autoimune
—  Pacientes com sensibilidade inerente do tecido na uretra (por exemplo,
devido a neuralgia, tecido cicatricial ou estenose)
* O implante Deflux podera ser visivel em sistemas de imagiologia médica, como
leses de alta ou baixa densidade. O Cartio de Implante Deflux do Paciente devera
ser fornecido ao paciente para que o mantenha nos seus registos.

Interacdes
O tratamento com Deflux em combinagio com medicamentos e outros dispositivos
médicos nio foi estudado.

Efeitos adversos

Incontinéncia urinaria de esforgo

Os efeitos secundarios comuns relacionados com o procedimento s3o distria, infe¢do
do trato urinario, hematria e dor no local da injegio. Estes, geralmente, resolvem-se
espontaneamente no prazo de alguns dias ou com o tratamento antibiético apropriado.
A retengio urinaria pés-operatdria,geralmente transitdria e controlavel por cateterismo
intermitente limpo, foi reportada como tendo ocorrido em cerca de 20% dos pacientes.
Se houver necessidade de cateterismo intermitente, recomenda-se a utilizagio de um
cateter muito fino (10 Fr.) com lubrificagio abundante, de modo a reduzir o risco
de comprometer o local do implante. Se for necessario um cateterismo prolongado,
a cistostomia suprapubica é recomendada pelo mesmo motivo.As reagdes adversas
pos-tratamento incluem massa/pseudoquisto com inicio precoce ou tardio, infegdes/
abscessos e urgéncia miccional. Uma IUE agravada devido a uma massa periuretral ou
implante Deflux deslocado e retengao urinaria associada podera exigir intervengio
médica e cirurgica e, subsequentemente, uma intervengio alternativa.

Refluxo vesicoureteral
Os efeitos secundarios comuns relacionados com o procedimento incluem hematdria,
distria e infe¢do do trato urindrio.

As reagGes adversas pos-tratamento incluem obstrugdo ureteral com ou sem
hidronefrose, urgéncia, frequéncia, pielonefrite, dor abdominal, reagio de corpo
estranho, calcificagdo, pirexia, bexiga hipertonica e irritagio da bexiga.

Tem sido observado em estudos clinicos, em menos de 1% dos pacientes tratados,
uma dilatagdo pés-operatéria do trato urinario superior que remite espontaneamente
no prazo de poucos dias. No entanto, foram registados casos raros de dilatagio
pés-operatéria do trato urindrio superior com ou sem hidronefrose originando a
colocagdo temporaria de um stent ureteral tendo, em alguns casos, sido necessario
um procedimento de reimplante ureteral.

Foram reportados resultados adicionais de calcificagdes no local da injegao, que foram
confundidos com célculos ureterais distais em estudos de imagiologia. Os médicos
responsaveis pelo tratamento deverdo consciencializar os pacientes relativamente a
esta possivel confusdo de diagndstico em estudos de imagiologia. Os médicos que
tratarem o paciente no futuro deverdo ser informados de que o paciente foi submetido
a um tratamento com Deflux.

Agulhas recomendadas

Entre em contacto com o revendedor local para obter detalhes sobre as agulhas
adequadas para utilizagio com Deflux. Se for utilizada uma agulha inadequada, o
dispositivo podera avariar, com quebra da seringa e fuga de gel injetavel na ligagio
luer-lock. Devido as relagdes de pressao-fluxo, ndo recomendamos a utilizagio de
agulhas longas com um didmetro de limen inferior a 0,7 mm.No tratamento do refluxo
vesicoureteral,é recomendada uma agulha Deflux (ponta 3,7F x 23G x 350 mm) para
a administragdo segura e precisa de Deflux.

Deflux ska endast administreras av kvalificerade likare eller kirurger med erfarenhet
av anvandning av cystoskop och utbildade i tekniken for subureterala, intraureteriska
eller intrauretrala injektioner (med Deflux eller andra material).

Lamplig anestesi eller profylaktisk analgesi rekommenderas for alla patienter innan
injektionsproceduren i urinréret.

Innan injicering av Deflux rekommenderas foljande:

I. Spola fysiologisk natriumkloridldsning genom nalen.

2. Fast nalen ordentligt pa sprutan.

3. Avlagsna luften ur nalen genom att
droppe syns vid spetsen.

jicera gel i nalen upp till en punkt dar en

Luer-lasadaptern snapps fast pa sprutan och halls endast pa plats med friktion. Den kan
rotera fritt eller dras av om tillrdcklig kraft appliceras. Pa grund av detta rekommenderas
att tummen och pekfingret halls stadigt runt bade glassprutans cylinder och luer-
lasadaptern nir nalen och sprutan monteras. Underfitta korrekt gingning/fastsittning
av nalhubb och luer-lasadapter genom att trycka och vrida ihop de bida ordentligt
(sefig. I).

Extra sprutor och nalar ska finnas till hands for att férhindra behandlingsavbrott eller
behov av att upprepa injektionen pa grund av lickage eller oavsiktlig kontaminering
eller skada pa spruta eller nal.

Anstrangningsinkontinens

Deflux ska injiceras via antingen transuretral eller periuretral vig under uretro-
cystoskopisk vagledning. Gelen ska injiceras submukosalt pa nivan for det proximala
urinroret. Deflux ska injiceras langsamt sa att vivnaden kan rymma materialet tills
utbukeningen under slemhinnan syns sta ut till urinrérets mittlinje. Perifera injektioner
vid 24 stillen (t.ex.vid positioner klockan 3,6,9 och 12) krévs normalt for att uppna en
adekvat slemhinneapposition. Efter injektion ska nalen hallas pa plats i 15-30 sekunder
och langsamt dras ut for att férhindra utsprutning av gel.Volymen som kravs for att
uppna ett framgangsrikt resultat kan variera avsevart, men en volym pa 3—6 ml har
visat sig vara tillracklig hos majoriteten av patienterna.

Vesikoureteral reflux

Flera tekniker har beskrivits for endoskopisk behandling avVUR inklusive en subureterisk
injektion (STING-procedur), en enda intra-ureterisk injektion (HIT-procedur) och en
dubbel (proximal och distal) intra-ureterisk injektion (Double-HIT-procedur)'~. Double-
HIT-proceduren ar en forfining av de ursprungliga STING- och HIT-procedurerna och
har rapporterats resultera i bittre kliniska behandlingsresultat.

| allménhet ar urinblasan halvfylld for att majliggora en god visualisering av
urinvagsoppningen och for att undvika spanning i urinledarens submukosala lager
sekundart till verdistension. Fér HIT-forfarandet initieras hydrodistention av urinrorets
ppning for att definiera injektionsstillet inom submucosa i den intramurala urinledaren.
Nalen stts in ungefdr 4 mm i submucosa i den mellersta till distala urinrérstunneln vid
position kl.6 (Plats |;fig.2).Irrigation ska stoppas vid denna tidpunkt och gelen injiceras.
Endast en liten volym (0,5—1,0 ml) behévs for att skapa tillracklig bolus. Urinvagsstunneln
ska sattas ihop med injektion. Cystoskopet dras tillbaka mot urinblasans hals for att
visualisera hela injektionen. Efter injektion ska nalen hallas pa plats i 15-30 sekunder for
att férhindra utsprutning av gel Vid avslutad procedur ska urinrdrets dppning inte lingre
vara uttanjd, vilket indikerar fullstindig hopsittning av urinrorets mynning och tunnel.

Om urinhalséppningen inte helt sitts ihop med en enda intraureteral injektion, kan
en andra mer distal intrauretral injektion (Double-HIT) Svervégas (Plats 2;fig. 2) eller
en suburetral implantation (STING) utforas (Plats 3; fig. 2).

Postoperativt ar det inte nédvindigt att imna en boendekateter: Patienter kan vanligtvis
tomma sig utan problem efter aterhdmtning fran anestesin.

EnVCUG foreslas i uppfoliningen efter behandlingen for att faststilla om refluxen kvarstar.
Om den ursprungliga injektionen behover forstarkas kan ytterligare behandlingar ges.

For patienter som tidigare behandlats med Deflux kan injektionsstillena fran foregaende
procedur fortfarande vara synliga. En forstarkning av tidigare intraureteriska injektioner
kan utforas eller forbittras ytterligare med en subureteral injektion for att uppna
16sning vid ihallande reflux.

Satt inte tillbaka skyddet pa anvanda nalar. Sprutan, nalen och eventuellt Gverblivet
material ska kasseras direkt efter behandlingen och far inte ateranvindas, pa grund av
risken for kontamination av oanvant material och atfoljande risker, inklusive infektioner.

Deflux® — Gebrauchsanweisung ‘

Zusammensetzung

| ml enthalt:

Dextranomer 50 mg
Hyaluronsiure, stabilisiert 15 mg
Phys. Natriumchloridlosung qs.

Beschreibung

Deflux ist ein steriles, viskoses Gel aus Dextranomer-Mikrospharen und stabilisierter
Hyaluronsdure nicht-tierischen Ursprungs, das ein biokompatibles und biologisch
abbaubares Implantat darstellt. Deflux ist fiir submukosale Injektionen in die Harnrdhre,
die Harnblase und den distalen Harnleiter vorgesehen. Die stabilisierte Hyaluronsaure
wirkt hauptsichlich als Trager und hinterldsst die Dextranomer-Mikrosphiren an der
Implantationsstelle, wo sie allmahlich von Bindegewebe des Empfangers eingeschlossen
werden. Deflux ist in Glasspritzen mit Luer-Lock-Verbindung und | ml Inhalt erhiltlich.
Jede Spritze wird abschlieBend in einem Beutel dampfsterilisiert und in einem Pappkarton
verpackt. Das Produkt ist nur zur Einmalnutzung gedacht. Das Spritzenetikett ist in
Abstanden von 0,1 ml mitVolumenmarkierungen versehen.Um eine Riickverfolgbarkeit
des Produkts zu erleichtern, enthalt die Packung Etiketten fiir die Patientenakten.

Gebrauchsanweisung

*  Vesikoureteraler Reflux.

 Stressbedingte Harninkontinenz infolge von Schwiche des urethralen Sphinkters.
Deflux kann ebenfalls bei stressbedingter Harninkontinenz infolge urethraler
Hypermobilitit wirksam sein.

Kontraindikationen

*  Primir refluxiver Megaureter mit distaler Stenose

*  Unkontrollierte Miktionsstorung

* Neurogene Blase

*  Blutungsstorungen oder Einnahme von thrombolytischen oder gerinnungshemmenden
Medikamenten

+  Uberempfindlichkeit gegen Hyaluronsaure-basierte Produkte, Streptokokken-
Proteine oder Dextran in der Anamnese

*  Aktive Harnwegsinfektion

Warnhinweise

*  Deflux ist nur fiir submukosale Injektionen in die Harnrohre, die Harnblase und
den distalen Harnleiter vorgesehen.

*  Deflux nicht erneut sterilisieren, da dies das Produkt beschédigen kann.

* Nicht intravaskular injizieren.

*  Nicht mit anderen Produkten mischen.

*  Deflux kann bei der Rontgenbildgebung festgestellt werden und als diagnostischer
Storfaktor sowohl im Harnleiter als auch in der Harnrohre wirken (z. B.kann das
Wiederauftreten von Prostatatumoren maskiert werden).

*  Das Produkt nicht verwenden, wenn die Verpackung beschidigt ist.

VorsichtsmaBinahmen

«  Deflux solite nur von qualifizierten Arztinnen und Arzten verabreicht werden,
die Erfahrung in der Verwendung eines Zystoskops haben und in subureteralen,
intraureterischen oder intraurethralen Injektionsverfahren (mit Deflux oder anderen
Materialien) geschult sind.

* Das Produkt nicht verwenden, wenn das Ablaufdatum oder die Chargennummer
fehlen oder auf der Packung unlesbar sind.

* Der Eingriff und die Instrumentierung im Zusammenhang mit der Injektion von
Deflux beinhalten das Risiko einer Infektion der Harnwege oder einer Blutung, wie
bei anderen dhnlichen urologischen Eingriffen. Die iiblichen VorsichtsmaBnahmen
in Verbindung mit urologischen Eingriffen unter sterilen Bedingungen, besonders
der Zystoskopie, sollten befolgt werden.

*  Vor der Behandlung wird den Arztinnen und Arzten empfohlen, alle potenziellen
Risiken mit ihren Patienten (oder ihren Eltern/Erziehungsberechtigten) zu besprechen
und sicherzustellen, dass sie Anzeichen und Symptome moglicher Komplikationen
kennen.

* In einer Behandlungssitzung darf Erwachsenen nicht mehr als |5 ml und Kindern
nicht mehr als 6 ml Deflux injizi

* Langsam injizieren, um eine iibermaBige Belastung der Luer-Lock-Verbindung zu
vermeiden, die zum Austreten des Gels fiihren kann.

* Beim Umgang mit der Glasspritze und Nadel Vorsicht walten lassen, um
Schnittwunden und andere Verletzungen zu vermeiden.

* ImFalle einer versehentlichen Kontamination des Gerits sollte es entsorgt werden.

 Die Sicherheit und Wirksamkeit von Deflux bei schwangeren oder stillenden
Frauen wurden nicht nachgewiesen.

* Eine Ureterreimplantation oder ein Stenting kénnen erforderlich sein, um eine
postoperative Dilatation des oberen Harntrakts oder eine Harnleiterobstruktion
des oberen Harntrakts zu behandeln.

« Ein verschlechterter SUI aufgrund einer periurethralen Masse oder eines

richiedere un intervento medico e chirurgico e successivamente un intervento
alternativo. Nella selezione dei pazienti occorre tenere in considerazione le anomalie
funzionali e anatomiche specifiche che possono ridurre la percentuale di successo
del trattamento; ad esempio:

- Orifizi ureterali notevolmente dilatati

- Diverticoli paraureterali (Hutch)

- Ureterocele

- Ureteri duplex

- Pazienti con reflusso vescico-ureterale (RVU) gradoV

*  Nella selezione dei pazienti occorre tenere in considerazione le circostanze specifiche

che possono renderli piti suscettibili alle reazioni avverse post-trattamento; ad
esempio:

- Pazienti con disturbo da immunosoppressione o che assumono farmaci

immunosoppressori
- Pazienti con malattia autoimmune
- Pazienti con sensibilita tissutale intrinseca nell'uretra (ad esempio a causa
di nevralgia, tessuto cicatriziale o stenosi)
* Limpianto Deflux pud essere visualizzato nella diagnostica per immagini come

lesioni ad alta o bassa densita. La scheda dell'impianto Deflux per il paziente deve
essere fornita al paziente il quale deve conservarla ai fini della sua documentazione.

Interazioni
Il trattamento con Deflux in combinazione con farmaci e altri dispositivi medici non
& stato studiato.

Eventi avversi

Incontinenza urinaria da sforzo

Gli effetti collaterali comuni correlati alla procedura sono disuria, infezione del
tratto urinario, ematuria e dolore al sito di iniezione. Questi di solito si risolvono
spontaneamente entro pochi giorni o con un appropriato trattamento antibiotico.
La ritenzione urinaria post-operatoria, generalmente transitoria e gestibile mediante
cateterismo intermittente pulito, € stata segnalata in circa il 20% dei pazienti. Se &
necessario il cateterismo intermittente, si consiglia di utilizzare un catetere molto sottile
(10 Fr) con abbondante lubrificazione,in modo da ridurre il rischio di compromettere
il sito dell'impianto. Se & necessario il cateterismo prolungato, si raccomanda per
lo stesso motivo la cistostomia sovrapubica. Le reazioni avverse post-trattamento
comprendono massa/pseudocisti con esordio precoce o ritardato, infezioni/ascessi
e urgenza minzionale. Un’incontinenza urinaria da sforzo (SUI) peggiorata a causa
di una massa peri-uretrale o di un impianto Deflux dislocato e ritenzione urinaria
associata puo richiedere un intervento medico e chirurgico e successivamente un
intervento alternativo.

Reflusso vescico-ureterale
Gli effetti collaterali comuni correlati alla procedura includono ematuria, disuria e
infezioni del tratto urinario.

Le reazioni avverse post-trattamento comprendono ostruzione ureterale con o
senza idronefrosi, urgenza, frequenza, pielonefrite, dolore addominale, reazione da
corpo estraneo, calcificazione, piressia, vescica ipertonica e irritazione della vescica.

Negli studi clinici,in meno dell'|% dei pazienti trattati € stata osservata una dilatazione
post-operatoria delle vie urinarie superiori che si risolve spontaneamente entro
pochi giorni. Tuttavia, sono stati riportati rari casi di dilatazione post-operatoria delle
vie urinarie superiori con o senza idronefrosi che hanno portato al posizionamento
temporaneo di uno stent ureterico e, in alcuni casi, & stata richiesta una procedura
di reimpianto ureterale.

Sono stati riportati risultati accidentali di calcificazioni al sito di iniezione, che sono stati
scambiati per calcoli ureterali distali negli studi di imaging. | medici curanti dovrebbero
rendere i pazienti consapevoli di questo possibile confondente diagnostico negli studi
di imaging. | futuri medici dovrebbero essere informati se il paziente ha ricevuto un
trattamento con Deflux.

Aghi consigliati

Contattare il rivenditore locale per i dettagli sugli aghi adatti per 'uso con Deflux. Se
viene utilizzato un ago inadeguato, l dispositivo potrebbe non funzionare correttamente,
con la rottura della siringa e la fuoriuscita di gel iniettabile nel collegamento Luer Lock.
A causa delle relazioni pressione-flusso,non & consigliabile utilizzare aghi lunghi con un
diametro del lume inferiore a 0,7 mm. Nel trattamento del reflusso vescico-ureterale,
si raccomanda un ago Deflux (3,7F x punta 23G x 350 mm) per una somministrazione
sicura e accurata di Deflux.

Procedimento de tratamento

Antes do tratamento, o paciente devera ser submetido a um exame fisico e avaliado
minuciosamente para garantir a seleao adequada do mesmo. O paciente devera ser
avisado de que o Deflux podera ndo ter um resultado terapéutico permanente e de
que poderio ser necessarias sessGes de tratamento adicionais para atingir e manter
o efeito do tratamento.

Deve ser considerada a profilaxia antibiotica e, a curto prazo, o acompanhamento
pds-tratamento.

O Deflux s deverd ser administrado por médicos qualificados ou cirurgides com
experiéncia na utilizagio de cistoscopios e com a devida formagdo na técnica de
injecdes subureteral, intrauretérica ou intrauretral (com Deflux ou outros materiais).

Recomendamos uma anestesia apropriada ou analgesia profilatica para todos os
pacientes antes do procedimento de injegdo na uretra.

Antes de injetar Deflux, recomendamos o seguinte:

I. Para limpar a agulha, absorva solugio fisiologica de cloreto de sodio pela seringa
e empurre para a expelir pela agulha.

2. Fixe bem a agulha a seringa.

3. Remova o ar da agulha injetando o gel na agulha até uma gota ser visivel na ponta.

O adaptador luer-lock é encaixado na seringa e mantido no lugar apenas com fricgdo.
Este poderd rodar livremente ou ser puxado caso seja aplicada forga suficiente. Devido
aisto,recomenda-se que o polegar e o indicador estejam firmemente apoiados a volta
do corpo de vidro da seringa e do adaptador luer-lock ao montar a agulha e a seringa.
Para enroscar/apertar facil e adequadamente o encaixe da agulha e o adaptador luer-
lock, junte-os empurrando e rodando firmemente (consulte a Fig. ).

Para evitar qualquer interrupgdo no tratamento do paciente ou a necessidade de
repetir um procedimento devido a fuga, contaminagio acidental ou danos numa seringa
ou agulha, recomenda-se que tenha sempre disponiveis seringas e agulhas adicionais.

Incontinéncia urinaria de esforgo

O Deflux deverd ser injetado por via transuretral ou periuretral sob orientagio
uretrocistoscopica. O gel devera ser injetado por via submucosa, ao nivel da uretra
proximal. O Deflux devera ser injetado lentamente para permitir que o tecido
acomode o material até que a protuberancia sob a mucosa se projete para a linha
média da uretra. Normalmente sio necessarias injegdes circunferenciais em 2-4 locais
(por exemplo, nas posicées 3,6,9 e |12 horas) para atingir uma aposicao adequada da
mucosa.Apds a injegao, a agulha devera ser mantida no local durante |5-30 segundos
e retirada lentamente para evitar a extrusio do gel. O volume necessario para obter
um resultado bem-sucedido podera variar significativamente, mas um volume de 3-6 ml
tem-se mostrado suficiente na maioria dos pacientes.

Refluxo vesicoureteral

Foram descritas varias técnicas para o tratamento endoscépico de RVU, incluindo
uma injecao suburetérica (procedimento STING), uma Unica injegdo intraureteral
(procedimento HIT) e uma injeco intraureteral dupla (proximal e distal) (procedimento
Duplo HIT)"%.O procedimento de Duplo HIT é um aperfeicoamento dos procedimentos
STING e HIT originais e foi reportado como tendo resultado em maiores taxas de
sucesso clinico.

Em geral,a bexiga esta semicheia para permitir uma boa visualizagao do orificio ou dos
orificios ureterais e para evitar tensdo na camada submucosa do uréter secundaria &
sobredistensao. Para o procedimento de HIT, é iniciada a hidrodistensdo do orificio
ureteral para definir o local da injegdo na submucosa do uréter intramural.A agulha
é inserida aproximadamente 4 mm na submucosa do tdnel ureteral médio a distal na
posicao das 6 horas (Local |;Fig.2).A irrigagio devera ser interrompida neste ponto,
sendo o gel injetado. S6 € necessario um pequeno volume (0,5-1,0 ml) para criar um
bolus suficiente. O tdnel uretérico devera coaptar com a injecdo. O cistoscopio €
puxado para tras em diregdo ao colo da bexiga para visualizar a injegdo completa.Apos
ainjegdo,a agulha devera ser mantida em posicao durante |5-30 segundos para evitar a
extrusdo do produto.Apds o término do procedimento, o orificio ureteral ja ndo devera
hidrodistender-se, indicando uma coaptagao completa do orificio e tiinel ureterais.

Se o orificio ureteral ndo coaptar completamente com uma (nica injegdo intraureteral,
podera contemplar-se uma segunda injegdo intraureteral mais distal (Duplo HIT)
(Local 2; Fig. 2) ou realizar-se uma implantagdo subureteral (STING) (Local 3;Fig. 2).

No pés-operatorio, ndo é necessario deixar um cateter permanente. Os pacientes
geralmente conseguem urinar sem problemas apos a recuperagio da anestesia.

Sortera avfallet enligt accepterad medicinsk praxis och gillande krav for hantering av
vassa enheter och potentiella biofaror.

Hallbarhet och forvaring
Utgangsdatum ar angett pa forpackningen. Forvaras vid hogst 25 °C. Skyddas mot
solljus och frysning.

Tillverkare
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Tillverkningsplats
Q-Med AB, Uppsala, Sverige

EG-representant
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Sverige

Om du vill ha produktinformation, rapporter med biverkningar och produktklagomal,
kan du kontakta Palette Life Sciences avdelning for medicinsk information pa
kontaktuppgifterna som anges i nedanstaende tabell.

Deflux ar ett registrerat varumarke.

Kontakt for produktinformation, rapporter med biverkningar
och produktklagomal

Land Telefonnummer E-post
Tyskland 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italien 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Frankrike 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spanien 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Storbritannien 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Ovriga linder Anvind e-post palettemc@dlss.com

dislozierten Deflux-Implantats und der damit verbundenen Harnverhaltung kann
einen medizinischen und chirurgischen Eingriff und anschlieBend einen alternativen
Eingriff erfordern. Bei der Patientenauswahl sollten bestimmte funktionelle und
anatomische Anomalien beriicksichtigt werden, die die Erfolgsrate der Behandlung
senken konnen, beispielsweise:
—  Stark erweiterte Ureteroffnungen
—  Paraureterale (Hutch-)Divertikel
—  Urethrozele
—  Duplex-Harnleiter
—  Patienten mitVUR GradV
*  Bei der Patientenauswahl sollten bestimmte Umstinde beriicksichtigt werden, die
die Patienten anfilliger fiir unerwiinschte Wirkungen nach der Behandlung machen
konnen, beispielweise:
—  Patienten mit Immunsuppressionsstorung oder Patienten, die immunsup-
pressive Medikamente einnehmen
—  Patienten mit Autoimmunerkrankung
— Patienten mit inharenter Gewebeempfindlichkeit in der Harnrohre
(beispielsweise aufgrund von Neuralgie, Narbengewebe oder Striktur)
Defluximplantate kénnen auf medizinischen Bildgebungssystemen als Lasionen
mit hoher oder niedriger Dichte sichtbar sein. Den Patienten sollte eine Deflux-
Implantatkarte zurVerfligung gestellt werden, die sie fiir ihre Unterlagen aufbewahren
kénnen.

‘Wechselwirkungen
Die Behandlung mit Deflux in Kombination mit anderen Arzneimitteln oder
Medizinprodukten wurde nicht untersucht.

Unerwiinschte Wirkungen

Stressbedingte Harninkontinenz

Im Zusammenhang mit dem Eingriff iibliche Nebenwirkungen sind Dysurie,
Harnwegsinfektion, Hamaturie sowie Schmerzen an der Injektionsstelle. Diese klingen
in der Regel innerhalb weniger Tage oder bei entsprechender Antibiotikabehandlung
spontan ab. Es wurde berichtet, dass bei etwa 20 % der Patienten eine postoperative
Harnverhaltung auftritt, die im Allgemeinen voriibergehend und durch zwischenzeitliche
Katheterisierung unter sterilen Bedingungen behandelbar ist. Wenn einer
zwischenzeitlichen Katheterisierung erforderlich ist, wird die Verwendung eines
sehr diinnen (10 Ch.) Katheters und die groBziigige Anwendung von Gleitmittel
empfohlen, um das Risiko einer Gefahrdung der Implantationsstelle zu verringern.
‘Wenn eine lingere Katheterisierung erforderlich ist, wird aus demselben Grund eine
suprapubische Zystostomie empfohlen. Zu den unerwiinschten Wirkungen nach der
Behandlung gehdren Masse/Pseudozysten mit friihem oder verzégertem Auftreten,
Infektionen/Abszesse und Dringlichkeit der Miktion. Ein verschlechterter SUl aufgrund
einer periurethralen Masse oder eines dislozierten Deflux-Implantats und der damit
verbundenen Harnverhaltung kann einen medizinischen und chirurgischen Eingriff und
anschlieBend einen alternativen Eingriff erfordern.

Vesikoureteraler Reflux
Haufige eingriffsbedingte Nebenwirkungen sind Hamaturie, Dysurie und
Harnwegsinfektionen.

Zu den unerwiinschten Wirkungen nach der Behandlung gehoren eine
Harnleiterobstruktion mit oder ohne Hydronephrose, Dringlichkeit, Haufigkeit,
Pyelonephritis, Bauchschmerzen, Fremdkérperreaktionen, Kalzifikation, Pyrexie,
hypertonische Blase und Blasenreizung.

In klinischen Untersuchungen wurde bei weniger als | % der behandelten Patienten
eine postoperative Dilatation der oberen Harnwege beobachtet, die sich innerhalb
weniger Tage spontan auflést. Es wurden jedoch seltene Fille einer postoperativen
Dilatation des oberen Harntrakts mit oder ohne Hydronephrose gemeldet, die zu
einer voriibergehenden Platzierung eines Ureterstents fiihrte, und in einigen Fallen
war ein Ureterreimplantationsverfahren erforderlich.

Es wurde (ber zufillige Befunde von Kalzifikation an der Injektionsstelle berichtet,
die in bildgebenden Untersuchungen mit distalen Uretersteinen verwechselt wurden.
Behandelnde Arztinnen und Arzte sollten die Patienten in bildgebenden Untersuchungen
auf diesen méglichen diagnostischen Storfaktor aufmerksam machen Weiterbehandelnde
Arztinnen und Arzte sollten dariiber informiert werden, dass die Patientin/der Patient
mit Deflux behandelt wurde.

Empfohlene Nadeln

Wenden Sie sich an den 6rtlichen Handler; um Einzelheiten zu geeigneten Nadeln fiir
die Verwendung mit Deflux zu erfahren. Die Verwendung einer ungeeigneten Nadel
kann zur Fehlfunktion des Produkts mit Bruch der Spritze und Leckage des injizierbaren
Gels in die Luer-Lock-Verbindung fiihren. Aufgrund der Druck-Fluss-Beziehungen
wird die Verwendung langer Nadeln mit einem Lumendurchmesser von weniger als

Procedura di trattamento

Prima del trattamento, il paziente deve sottoporsi a un esame fisico ed essere
accuratamente valutato per garantire una corretta selezione. Il paziente deve essere
informato che Deflux potrebbe non fornire un risultato terapeutico permanente e
che potrebbero essere necessarie sessioni di trattamento aggiuntive per ottenere e
mantenere l'effetto del trattamento.

Deve essere presa in considerazione la profilassi antibiotica e il follow-up a breve
termine dopo il trattamento.

Deflux deve essere somministrato solo da medici o chirurghi qualificati esperti nell'uso
di un cistoscopio e addestrati nella tecnica per iniezioni subureterali, intrauretriche o
intrauretrali (con Deflux o altri materiali).

Si raccomanda un’adeguata anestesia o analgesia profilattica per tutti i pazienti prima
della procedura di iniezione nell'uretra.

Prima di iniettare Deflux, si consiglia quanto segue:

|. Lavare con soluzione fisiologica di cloruro di sodio attraverso I'ago.

2. Fissare saldamente I'ago alla siringa.

3. Rimuovere I'aria dall'ago iniettando il gel nell’ago fino a un punto in cui una goccia
& visibile sulla punta.

L'adattatore Luer Lock viene inserito nella siringa e tenuto in posizione solo con attrito.
Puo ruotare liberamente o essere estratto se viene applicata una forza sufficiente.
Pertanto, quando si collega I'ago alla siringa, si consiglia di utilizzare pollice e indice per
mantenere saldamente sia il cilindro di vetro della siringa che I'adattatore Luer Lock.
Per facilitare un inserimentof/fissaggio corretto del cono dell'ago e delladattatore Luer
Lock, spingere e ruotare saldamente entrambi insieme (vedere Fig. ).

Per evitare qualsiasi interruzione del trattamento del paziente o la necessita di ripetere
una procedura a causa di perdite, contaminazione accidentale o danno di una siringa o
di un ago, si consiglia di tenere nelle scorte siringhe e aghi extra.

Incontinenza urinaria da sforzo

Deflux deve essere iniettato per via transuretrale o periuretrale sotto guida uretro-
cistoscopica. Il gel deve essere iniettato per via sottomucosa a livello dell'uretra
prossimale. E necessario iniettare Deflux lentamente per consentire il deposito del
materiale nel tessuto fino a quando il rigonfiamento sotto la mucosa non appare oltre
la linea mediana dell'uretra. Le iniezioni circonferenziali in 2-4 siti (ad esempio nelle
posizioni ore 3, 6,9 e 12) sono normalmente necessarie per ottenere un’adeguata
apposizione della mucosa. Dopo l'iniezione, 'ago deve essere tenuto in posizione per
15-30 secondi e ritirato lentamente per evitare 'espulsione del gel. |l volume necessario
per ottenere un risultato positivo puo variare in modo significativo, ma un volume di
3-6 mL si & dimostrato sufficiente nella maggior parte dei pazienti.

Reflusso vescico-ureterale

Sono state descritte diverse tecniche per il trattamento endoscopico del reflusso
vescico-ureterale (RVU), tra cui un’iniezione subureterica (procedura STING), una
singola iniezione intraureterica (procedura HIT) e una doppia iniezione intraureterica
(prossimale e distale) (procedura Double-HIT)". La procedura Double-HIT & un
perfezionamento delle procedure STING e HIT originali ed & stato segnalato che
porta a percentuali maggiori di successo clinico.

In generale, la vescica & semi-riempita per consentire una buona visualizzazione degli
orifizi ureterali ed evitare tensioni all'interno dello strato sottomucoso dell'uretere
secondario che portino a sovradistensione. Per la procedura HIT, l'idrodistensione
dell’orifizio ureterale viene avviata per definire il sito di iniezione all'interno della
sottomucosa dell'uretere intramurale. L'ago viene inserito a circa 4 mm nella sottomucosa
del tunnel ureterale medio-distale nella posizione ore 6 (sito |; Fig. 2). A questo
punto, l'irrigazione deve essere interrotta e viene iniettato il gel. E necessario solo
un volume ridotto (0,5-1,0 mL) per creare un bolo sufficiente. Il tunnel ureterico
dovrebbe combaciare con liniezione. Il cistoscopio viene tirato indietro verso il collo
della vescica per visualizzare I'iniezione completa. Dopo ['iniezione I'ago deve essere
tenuto in posizione per |5-30 secondi per evitare ['espulsione del prodotto.Al termine
della procedura, l'orifizio ureterale non dovrebbe pili idrodistendersi, indicando il
combaciamento completo dell’orifizio ureterale e del tunnel.

Se l'orifizio ureterale non si adatta completamente a una singola iniezione intraureterale,
puo essere prevista una seconda iniezione intraureterale piu distale (Double-HIT)
(sito 2; Fig.2) o puo essere eseguito un impianto subureterale (STING) (sito 3;Fig. 2).

Sugere-se uma UCM (uretrocistografia miccional) no acompanhamento pos-tratamento
para verificar se o refluxo permanece. Se a injecao original precisar de ser reforcada,
poderio ser administrados outros tratamentos.

Para pacientes previamente tratados com Deflux, os locais de injecdo do procedimento
anterior ainda poderdo ser visiveis. Um aumento de injegSes intrauretéricas anteriores
podera ser realizado ou ainda melhorado com uma injegao subureteral a fim de alcangar
a resolugao do refluxo persistente.

Nao volte a colocar as protecdes em agulhas utilizadas.A seringa, a agulha e qualquer
outro material no utilizado deverdo ser descartados imediatamente apds a sessio
de tratamento e n3o devem ser reutilizados devido ao risco de contaminagio do
material ndo utilizado e aos riscos associados, incluindo infe¢des.A eliminagio devera
ser efetuada de acordo com as praticas médicas adequadas e os requisitos aplicaveis
para manusear dispositivos pontiagudos e potenciais riscos biologicos.

Prazo de validade e armazenamento
O prazo de validade esta indicado na embalagem.Armazene a temperaturas até 25°C.
Proteja da luz solar e do congelamento.

Fabricante
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA EUA.

Local de fabrico
Q-Med AB, Uppsala, Suécia

Representante da CE
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svirdvigen 3b, 182 33 Danderyd, Suécia

Para obter informagdes sobre o produto, relatérios de acontecimentos adversos e
relatérios de reclamagées do produto, contacte o departamento de informagées médicas
da Palette Life Sciences utilizando os dados de contacto disponilizados na tabela abaixo.

Deflux é uma marca registada.

Contactos para obter informacdes sobre o produto, relatérios de
acontecimentos adversos e relatorios de reclamacées do produto

Pais Nuamero de E-mail
telefone

Alemanha 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Itélia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Franca 0800000013 paletteeur@eversana.com
Espanha 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Reino Unido 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Todos os outros | Utilize o e-mail palettemc@dlss.com
paises

Deflux® Instruksjoner
for bruk

Sammensetning
Hver ml inneholder:

Dekstranomer 50 mg
Hyaluronsyre, stabilisert 15mg
Fysiologisk natriumkloridlasning qs.
Beskrivelse

Deflux er en steril, viskes gel av dekstranomer-mikrosfarer og stabilisert hyaluronsyre
av ikke-animalsk opprinnelse som utgjer et biokompatibelt og biologisk nedbrytbart
implantat. Deflux er beregnet for submukosale injeksjoner i urinrer, urinbleere og distal
urinleder. Den stabiliserte hyaluronsyren fungerer hovedsakelig som en barersubstans,
som etterlater dekstranomer-mikrosfarene pa implantatstedet der de gradvis omgis
av bindevev. Deflux leveres i en glassproyte med luer-las som inneholder | ml. Hver
sproyte er termisk fukt- og varmesterilisert i emballasjen og videre innpakket i
papirkartong. Produktet er kun til engangsbruk. Sproyteetiketten er utstyrt med
indikativ volummerking med 0,1 ml-intervaller. Pasientjournaletiketter er inkludert i
pakken for 3 lette sporbarheten av produktet.

Indikasjoner for bruk

*  Vesikoureteral refluks.

+  Stressinkontinens som felge av sfinkter-inkompetanse i urinrer. Deflux kan ogsa
vare effektivt for stressinkontinens som felge av hypermobilitet i urinrer.

Kontraindikasjoner

* Megauretere med primzr refluks og distal stenose

*  Ukontrollert urinveisdysfunksjon

*  Nevrogen blereforstyrrelse

Bladningsforstyrrelser eller bruk av trombolytiske eller antikoagulerende legemidler

* Tidligere overfolsomhet overfor hyaluronsyrebaserte produkter,
streptokokkproteiner eller dekstran

*  Aktiv urinveisinfeksjon

Advarsler

*  Deflux er kun beregnet for submukosale injeksjoner i urinrer, urinblere og distal
urinleder.

¢ lkke resteriliser Deflux, da dette skader produktet.

*  Ikke injiser intravaskulert.

¢ lkke bland med andre produkter.

+  Deflux kan detekteres pa rentgenbilder og fungere som en diagnostisk forvirrende
faktor i bade urinrer og urinleder (f.eks har Deflux potensial til & maskere et

tilbakefall av prostatatumor).
*  Ikke bruk produktet dersom emballasjen er skadet.

Forholdsregler

*  Deflux bar kun administreres av kvalifiserte leger med erfaring i bruk av cystoskop
og opplert i suburetzre, intrauretriske eller intrauretrale injeksjonsprosedyrer
(med Deflux eller andre materialer).

*  lkke bruk produktet dersom utlgpsdato eller partinummer mangler eller er uleselig
pa emballasjen.

* Prosedyren og instrumenteringen forbundet med injeksjon av Deflux medferer
en iboende risiko for urinveisinfeksjon eller -bladning, pa lik linje med lignende
urologiske prosedyrer.Vanlige forholdsregler knyttet til urologiske prosedyrer
utfert under sterile forhold, spesielt cystoskopi, ber etterleves.

*  For behandling anbefales det at helsepersonell diskuterer alle potensielle risikoer
med pasienter (eller deres foreldre/verger) og gjer dem klar over mulige tegn og
symptomer pa potensielle komplikasjoner.

¢ Ikke injiser mer enn |5 ml Deflux i voksne pasienter og 6 ml i barn under samme

behandlingsakt.

Injiser langsomt for a unnga unedig stress pa luer-laskoblingen, noe som kan fare

til lekkasje av gelen.

*  Detma utvises forsiktighet under handtering av glassproyten og spissen for a unnga

sarskader og/eller andre personskader.

| tilfelle utilsiktet forurensning av enheten ber den kastes.

«  Sikkerheten til, og virkningen av, Deflux hos gravide eller ammende kvinner er ikke
fastslatt.

*  Ureter-reimplantasjon eller stentbehandling kan vaere nedvendig for & behandle
postoperativ utvidelse av gvre urinveier eller ureterisk obstruksjon av evre urinveier.

*  Forverretstressinkontinens som folge av en periuretral masse eller forskjovet Deflux-
implantat og tilhgrende urinretensjon kan kreve medisinsk og kirurgisk inngrep og
deretter et alternativt inngrep.Ved valg av pasient ber det tas hensyn til spesifikke
funksjonelle og anatomiske avvik som kan redusere behandlingssuksessraten, for
eksempel:

0,7 mm nicht empfohlen. Bei der Behandlung des vesikoureteralen Reflux wird eine
Defluxnadel (3,7F x 23G Spitze x 350 mm) zur sicheren und genauen Verabreichung
von Deflux empfohlen.

Behandlungsablauf

Vor der Behandlung sollte bei der Patientin/beim Patienten eine kérperliche
Untersuchung durchgefiihrt und dabei sorgfaltig auf die Auswahl der Patienten geachtet
werden. Die Patientin/der Patient sollte dartiber informiert werden, dass durch Deflux
eventuell kein dauerhaftes therapeutisches Ergebnis erzielt werden kann und dass
daher weitere Behandlungen erforderlich werden kénnen,um den Behandlungserfolg
zu sichern und zu erhalten.

Eine Antibiotikaprophylaxe und eine kurzfristige Nachsorge sollten in Betracht gezogen
werden.

Deflux darf nur von qualifizierten Arztinnen und Arzten oder Chirurginnen und
Chirurgen verabreicht werden, die Erfahrung in derVerwendung eines Zystoskops haben
und in der Technik fiir subureterale, intraureterische oder intraurethrale Injektionen
(mit Deflux oder anderen Materialien) geschult sind.

Vor dem Injektionsverfahren in die Harnréhre wird allen Patienten eine geeignete
Anisthesie oder prophylaktische Analgesie empfohlen.

Vor der Injektion von Deflux wird empfohlen:

|. die Nadel mit physiologischer Kochsalzlésung durchzuspiilen;

2. die Nadel fest auf der Spritze zu befestigen;

3. die Luft in der Nadel zu entfernen,indem Gel in die Nadel gedriickt wird, bis ein
Tropfen an der Spitze sichtbar wird.

Der Luer-Lock-Adapter rastet auf der Spritze ein und wird nur durch Reibung
festgehalten. Es lasst sich frei drehen oder kann abgezogen werden, wenn genligend
Kraft ausgetibt wird. Aus diesem Grund empfiehlt es sich, beim Zusammensetzen
von Nadel und Spritze den Glaskorper der Spritze und den Luer-Lock-Adapter fest
zwischen Daumen und Zeigefinger zu halten. Gut andriicken und festdrehen,
um Nadelansatz und Luer-Lock-Adapter richtig zusammenzufiihren/miteinander zu
verbinden (sieche Abb. I).

Um zu vermeiden, dass die Behandlung einer Patientin/eines Patienten unterbrochen
oder ein Eingriff aufgrund von Leckage wiederholt werden muss, oder fiir den Fall einer
versehentlichen Kontamination oder Beschédigung von Spritze oder Nadel,empfiehlt
es sich, Ersatzspritzen und Nadeln vorritig zu haben.

Stressbedingte Harninkontinenz

Deflux muss entweder auf transurethralem oder periurethralem Weg unter
urethrozystoskopischer Fiihrung injiziert werden. Das Gel sollte submukosal in
Héhe der proximalen Harnréhre injiziert werden. Der Deflux sollte langsam injiziert
werden, damit das Gewebe das Material aufnehmen kann, bis die Aufwélbung unter
der Schleimhaut bis zur Mittellinie der Harnrdhre sichtbar wird. Ublicherweise sind
Injektionen an 2 bis 4 Stellen ringsum (z. B. bei 3, 6,9 und 12 Uhr) erforderlich, um
eine addquate Schleimhautapposition zu erreichen. Nach der Injektion sollte die Nadel
15 bis 30 Sekunden lang an Ort und Stelle gehalten und langsam zuriickgezogen
werden,um eine Extrusion des Gels zu verhindern. Die fiir ein ausreichendes Ergebnis
erforderliche Menge kann sehr unterschiedlich sein, bei den meisten Patientinnen/
Patienten geniigen jedoch 3 bis 6 ml.

Vesikoureteraler Reflux

Fiir die endoskopische Behandlung von VUR wurden verschiedene Techniken
beschrieben, einschlieBlich einer subureterischen Injektion (STING-Verfahren), einer
einzelnen intraureterischen Injektion (HIT-Verfahren) und einer doppelten (proximalen
und distalen) intraureterischen Injektion (Double-HIT-Verfahren)'¢. Das Double-HIT-
Verfahren ist eine Verfeinerung der urspriinglichen STING- und HIT-Verfahren und
fiihrt Berichten zufolge zu héheren klinischen Erfolgsraten.

Im Allgemeinen ist die Blase halb gefiillt, um eine gute Sichtbarkeit der
Harnleiterdffnung(en) zu ermdglichen und Spannungen innerhalb der submukosalen
Schicht des Harnleiters infolge einer Uberdehnung zu vermeiden. Fiir das HIT-Verfahren
wird eine Hydrodistention der Uretersffnung eingeleitet, um die Injektionsstelle
innerhalb der Submukosa des intramuralen Ureters zu bestimmen. Die Nadel wird
ungefahr 4 mm in die Submukosa des mittleren bis distalen Uretertunnels an der
6-Uhr-Position eingefiihrt (Stelle 1;Abb.2).An dieser Stelle sollte nicht weiter gespiilt
und das Gel injiziert werden. Es wird nur eine kleine Menge (0,5-1,0 ml) benétigt, um
einen ausreichenden Bolus zu erzeugen. Der Uretertunnel sollte mit der Injektion
tibereinstimmen. Das Zystoskop wird zum Blasenhals zuriickgezogen,um die vollstandige
Injektion sichtbar zu machen. Nach der Injektion sollte die Nadel |5 bis 30 Sekunden
lang an Ort und Stelle gehalten werden,um eine Extrusion des Produkts zu verhindern.
Nach Beendigung des Verfahrens sollte die Ureterdffnung nicht mehr hydrodistend
sein, was auf eine vollstindige Anpassung der Ureterdffnung und des Tunnels hinweist.

Dopo l'intervento,non & necessario lasciare un catetere a permanenza.| pazienti sono
generalmente in grado di evacuare senza problemi dopo il recupero dall'anestesia.

Si suggerisce uno cistouretrogramma minzionale (VCUG) nel follow-up post trattamento
per accertare se il reflusso persiste. Se I'iniezione originale deve essere rinforzata,
possono essere somministrati ulteriori trattamenti.

Per i pazienti precedentemente trattati con Deflux, i siti di iniezione della procedura
precedente potrebbero essere ancora visibili. Un aumento delle iniezioni intraureteriche
precedenti puo essere eseguito o ulteriormente migliorato con un'iniezione subureterale
al fine di ottenere la risoluzione del reflusso persistente.

Non riapplicare il cappuccio agli aghi usati. La siringa, I'ago e qualsiasi materiale non
utilizzato devono essere gettati immediatamente dopo la sessione di trattamento e
non devono essere riutilizzati a causa del rischio di contaminazione del materiale non
utilizzato e dei rischi associati, comprese le infezioni. Lo smaltimento deve essere
conforme alla pratica medica accettata e ai requisiti applicabili per la manipolazione di
dispositivi taglienti e potenziali rischi biologici.

Periodo di validita e conservazione
La data di scadenza & indicata sulla confezione. Conservare fino a 25 °C. Proteggere
dalla luce solare e dal gelo.

Produttore
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA Stati Uniti.

Sito di produzione
Q-Med AB, Uppsala, Svezia

Rappresentante CE
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Svezia

Per ricevere informazioni sul prodotto, segnalazioni degli eventi avversi e rapporti sui
reclami dei prodotti, contattare il Dipartimento di informazioni mediche di Palette
Life Sciences utilizzando le informazioni di contatto fornite nella tabella seguente.

Deflux & un marchio commerciale registrato.

Contattare per informazioni sui prodotti, segnalazioni degli
eventi avversi e rapporti sui reclami dei prodotti

Paese Numero di E-mail
telefono

Germania 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Francia 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spagna 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Regno Unito 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Tutti gli altri Usare l'indirizzo palettemc@dlss.com
Paesi e-mail

Deflux® Gebruiksinstructies

Samenstelling

Elke ml bevat:

Dextranomeer 50 mg
Hyaluronzuur, gestabiliseerd 15mg
Fys. natriumchloride-oplossing qs.

Beschrijving

Deflux is een steriele, dikvloeibare gel van dextranomeer-microsferen en gestabiliseerd
hyaluronzuur van niet-dierlijke oorsprong die een biocompatibel en biologisch
afbreekbaar implantaat vormt. Deflux is bedoeld voor submucosale injecties in
de urinebuis, blaas en distale urinebuis. Het gestabiliseerde hyaluronzuur werkt
hoofdzakelijk als een drager die de dextranomeer-microsferen op de plaats van
implantatie achterlaat waar ze geleidelijk worden omgeven door gastbindweefsel.
Deflux wordt geleverd in een glazen spuit met een luerslotfitting die | ml bevat. Elke
injectiespuit wordt met stoom in een zakje gesteriliseerd en verpakt in een papieren
doos. Het product is uitsluitend voor eenmalig gebruik. Het etiket van de injectiespuit
wordt geleverd met volumemarkeringen met intervallen van 0, ml.De etiketten voor
patiéntgegevens worden in de verpakking geplaatst om de traceerbaarheid van het
product te vergemakkelijken.

Gebruiksaanwijzingen

*  Vesico-ureterale reflux.

+ Stressincontinentie vanwege urethrale sfincterincompetentie. Deflux kan ook
doeltreffend zijn voor stressincontinentie vanwege urethrale hypermobiliteit.

Contra-indicaties

*  Primaire reflux van megaureters met distale stenose

 Disfunctie van ongecontroleerd plassen
Neurogene blaas
Bloedingsstoornissen of nemen van trombolytische of antistollingsmedicatie
Voorgeschiedenis van overgevoeligheid voor producten op basis van hyaluronzuur,
streptokokkeneiwitten of dextraan

* Actieve urineweginfectie

‘Waarschuwingen

*  Defluxis enkel bedoeld voor submucosale injecties in de urinebuis, blaas en distale
urinebuis.

»  Deflux niet opnieuw steriliseren, omdat dit het product beschadigt.

* Injecteer niet intravasculair.

* Niet te gebruiken in combinatie met andere producten.

Erkan Deflux worden gedetecteerd op radiografische beelden en dit kan optreden
als een verstorende factor voor de diagnosestelling in zowel de ureter als de urethra
(bv. kan mogelijk het opnieuw voorvallen van prostaattumoren maskeren).

*  Gebruik het product niet als de verpakking beschadigd is.

Voorzorgsmaatregelen

*  Deflux mag enkel worden toegediend door bevoegde artsen die ervaren zijn in
het gebruik van een cystoscoop en opgeleid zijn in subureterale, intra-ureterische
of intra-urethrale injectieprocedures (met Deflux of andere materialen).

*  Gebruik het product niet als de vervaldatum of het partijnummer ontbreekt of
onleesbaar is op de verpakking.

* De procedure en instrumenten die geassocieerd zijn met de injectie van Deflux
hebben een inherent risico op urineweginfectie of bloeding, zoals bij gelijkaardige
urologische procedures. De gebruikelijke voorzorgsmaatregelen bij urologische
procedures die worden uitgevoerd in steriele omstandigheden, vooral cystoscopie,
moeten worden opgevolgd.

» Zorgverleners wordt voorafgaand aan de behandeling aanbevolen alle mogelijke
risico’s met hun patiénten (of hun ouders/voogden) te bespreken en ervoor te
zorgen dat ze zich bewust zijn van tekenen en symptomen van mogelijke complicaties.

* Injecteer in dezelfde behandelingssessie niet meer dan |5 ml Deflux bij volwassenen
en 6 ml bij kinderen.

* Injecteer traag om onnodige stress op de luerslotverbinding te vermijden. Dit zou

optreden het lekken van de gel kunnen veroorzaken.

Voorzichtigheid is geboden bij het hanteren van de glazen injectiespuit en naald

om scheuren of ander letsel te voorkomen.

*  Bij een ongewilde verontreiniging van het apparaat moet het worden weggegooid.

De veiligheid en de doeltreffendheid van Deflux bij volwassen of borstvoeding
gevende vrouwen werd nog niet vastgesteld.

* Herhaalde ureterale implantatie of stentprocedures kunnen nodig zijn om post-
operatieve verwijding van de bovenste urineweg of ureterale obstructie van de
bovenste urenweg te behandelen.

—  Svart utvidede urinrersapninger
— Paraureteral (Hutch) divertikkel
—  Ureterocele
—  Dupleksureter
—  Pasienter medVUR-gradV
*  Ved valgav pasient bgr det tas hensyn til spesifikke omstendigheter som kan gjere
pasientene mer mottakelige for bivirkninger etter behandling, for eksempel:
— Pasienter med immunsupprimerende lidelser eller som tar
immunsupprimerende legemidler
—  Pasienter med autoimmune sykdommer
—  Pasienter med iboende vevsfalsomhet i urinrgret (f.eks.som felge av nevralgi,
arrvev eller striktur)
Deflux-implantatet kan vare synlig pi medisinske avbildningssystemer, og vises
som lesjoner med hey eller lav tetthet. Pasientens Deflux-implantatkort skal gis til
pasienten for egen bruk og oppbevaring.

Interaksjoner
Behandling med Deflux i kombinasjon med legemidler og annet medisinsk utstyr har
ikke blitt undersgkt.

Bivirkninger

Stressinkontinens

Vanlige prosedyrerelaterte bivirkninger er dysuri, urinveisinfeksjon, hematuri og smerter
ved injeksjonsstedet. Disse bivirkningene forsvinner vanligvis spontant i lapet av noen
dager eller med passende antibiotikabehandling. Postoperativ urinretensjon, vanligvis
forbigaende og handterbar ved ren intermitterende kateterisering, har blitt rapportert a
forekomme hos ca.20 % av pasientene. Hvis intermitterende kateterisering er nadvendig,
anbefales det a bruke et svaert tynt (10 Fr) kateter med genergs smoring for a redusere
risikoen for kompromittering av implantatstedet. Hvis langvarig kateterisering er
nadvendig,anbefales suprapubisk cystotomi av samme grunn. Postoperative bivirkninger
inkluderer masse/pseudocyste med tidlig eller forsinket utbrudd, infeksjoner/abscesser
og vannlatingstrang. Forverret stressinkontinens som falge av en periuretral masse
eller forskjevet Deflux-implantat og tilharende urinretensjon kan kreve medisinsk og
kirurgisk inngrep og deretter et alternativt inngrep.

Vesikoureteral refluks
Vanlige prosedyrerelaterte bivirkninger inkluderer hematuri, dysuri og urinveisinfeksjon.

Postoperative bivirkninger inkluderer urinveisobstruksjon med eller uten hydronefrose,
okt trang, ekt hyppighet, pyelonefritt, buksmerter, fremmedlegemereaksjon, forkalkning,
pyreksi, hypertonisk blere og irritasjon av blaren.

Postoperativ dilatasjon av gvre urinveier som forsvinner spontant i lapet av fa dager er
observert i kliniske undersgkelser hos mindre enn | % av behandlede pasienter. Det
er imidlertid rapportert sjeldne tilfeller av postoperativ dilatasjon av gvre urinveier
med eller uten hydronefrose som krever midlertidig plassering av en stent i urinrgret,
og i noen tilfeller har en ureter-reimplantasjon vaert nedvendig.

Tilfeldige funn av forkalkninger pa injeksjonsstedet, som har blitt forvekslet med
distale ureterale stener under bildeundersgkelser, har blitt rapportert. Behandlende
leger bor gjgre pasientene oppmerksomme pa denne mulige diagnostisk forvirrende
faktoren under bildeundersgkelser. Fremtidige leger ber informeres om at pasienten
har mottatt behandling med Deflux.

Anbefalte sproytespisser

Kontakt den lokale forhandleren for detaljer om egnede sproytespisser for bruk med
Deflux. Hvis en feil spiss brukes kan sprayten knekke og det kan lekke injiserbar gel inn i
luer-laskoblingen, noe som vil forarsake funksjonsfeil. Pa grunn av trykk-stremningsforhold
anbefales det ikke a bruke lange spisser med en lumendiameter pa mindre enn 0,7 mm.
Ved behandling av vesikoureteral refluks anbefales det bruk av en Deflux-spiss (3,7 F x
23 G-spiss x 350 mm) for sikker og noyaktig administrering av Deflux.

Behandlingsprosedyre

For behandling ber pasienten gjennomga en fysisk undersokelse og bli grundig evaluert
for a sikre riktig valg av pasient. Pasienten ber informeres om at Deflux kanskje ikke
gir et permanent terapeutisk resultat, og at ytterligere behandlingsekter kan vaere
nedvendig for a oppna og opprettholde effekten av behandlingen.

Antibiotikaprofylakse og kortsiktig oppfelgingsbehandling bar vurderes.

Deflux skal kun administreres av kvalifiserte leger eller kirurger med erfaring i bruk av
cystoskop og opplarti suburetzre, intrauretriske eller intrauretrale injeksjonsteknikker
(med Deflux eller andre materialer).



Passende bedovelse eller profylaktisk analgesi anbefales for alle pasienter for
injeksjonsprosedyren i urinraret.

Far injeksjon av Deflux anbefales falgende:

1. Skyll fysiologisk natriumkloridlasning giennom spreytespissen.

2. Fest spissen godt til sproyten.

3. Fjern luften fra spissen ved  injisere gelen inn i sproyten helt til en drépe blir synlig
pa tuppen.

Luer-lasadapteren festes pa sproyten og holdes kun pa plass med friksjon. Den kan
roteres fritt eller trekkes av dersom det pafares nok kraft. Pa grunn av dette anbefales
det at tommelen og pekefingeren holder godt fast rundt bade glassproytebasen og
luer-lasadapteren nar spissen og spreyten monteres. For a lette riktig gjenging/festing
av spissbasen og luer-lasadapteren, bade skyv og roter dem godt sammen (se Fig. I).

For a unnga avbrudd i pasientbehandlingen eller ved behov for  gjenta prosedyren pa
grunn av lekkasije, utilsiktet forurensning eller skade pa en sproyte eller spiss,anbefales
det at ekstra sproyter og spisser holdes tilgiengelig.

Stressinkontinens

Deflux skal injiseres enten transuretralt eller periuretralt under ureter-cystoskopisk
veiledning. Gelen ber injiseres submukosalt ved hayden til det proksimale urinreret.
Deflux ber injiseres langsomt for 4 la vevet romme materialet helt til utbuktningen
under slimhinnen stikker ut til midtlinjen av urinreret. Det kreves vanligvis rundtgaende
injeksjoner pa 2-4 steder (f.eks. i klokkeposisjonene 3, 6,9 og 12) for & oppna en
tilstrekkelig slimhinneapposisjon. Etter injeksjon skal spreytespissen holdes pa plass i
15-30 sekunder og trekkes langsomt ut for a hindre uttrekking av gelen.Volumet som
kreves for & oppna et vellykket resultat kan variere betydelig, men et volum pa 3-6 ml
har vist seg a vare tilstrekkelig for de fleste pasienter.

Vesikoureteral refluks

Flere teknikker har blitt beskrevet for endoskopisk behandling avVUR, inkludert en
subureterisk injeksjon (STING-prosedyre), en enkelt intraureterisk injeksjon (HIT-
prosedyre) og en dobbel (proksimal og distal) intraureterisk injeksjon (Double-HIT-
prosedyre) . Double-HIT-prosedyren er en forbedret utgave av de opprinnelige STING-
og HIT-prosedyrene, og har blitt rapportert a resultere i starre kliniske suksessrater.

Generelt skal blzren vzere halvfylt for a tillate god visualisering av de ureterale
apningen(e) og for 4 unnga spenning i det submukosale laget til urinroret sekundzrt
til overdistensjon. For HIT-prosedyren initieres hydrodistensjon av den ureterale
apningen for a definere injeksjonsstedet i submukosa til den intramurale urinlederen.
Sproytespissen plasseres ca.4 mm inn i submukosa til det midtre til distale ureterale lopet
ved klokken 6-posisjonen (Sted 1:Fig. 2). Skylling ber stoppes pa dette tidspunktet, og
gelen injiseres. Kun et lite volum (0,5-1,0 ml) er ngdvendig for a opprette en tilstrekkelig
bolus. Det ureteriske lgpet skal lukke seg sammen med injeksjonen. Cystoskopet trekkes
tilbake mot blaerehalsen for a visualisere den fullstendige injeksjonen. Etter injeksjon skal
sproytespissen holdes pa plass i 15-30 sekunder for & hindre uttrekking av produktet.
Ved avslutning av prosedyren ber ikke den ureterale pningen lenger hydrodistendere,
noe som indikerer fullstendig tilpasning mellom den ureterale apningen og lepet.

Hvis den ureterale apningen ikke tilpasser seg helt med en enkelt intraureteral injeksjon,
kan en annen mer distal intraureteral injeksjon (Double-HIT) overveies (Sted 2:Fig.2)
eller en subureteral implantasjon (STING) utfares (Sted 3: Fig. 2).

Postoperativt er det ikke nedvendig 4 etterlate et iboende kateter i pasienten. Pasienter
er vanligvis i stand til 2 tamme blaeren uten problemer etter restitusjon fra bedgvelsen.

VCUG kan overveies under den postoperative oppfelgingen for a fastsla hvorvidt
refluksen forblir den samme. Hvis den opprinnelige injeksjonen ma forsterkes, kan
ytterligere behandlinger administreres.

For pasienter som tidligere har blitt behandlet med Deflux, kan injeksjonsstedene
fra forrige prosedyre fortsatt vare synlige. En forsterkning av tidligere intrauretriske
injeksjoner kan utferes eller ytterligere forsterkes med en subureteral injeksjon for a
oppna en ende pa vedvarende refluks.

Ikke skjerm brukte spisser pa nytt. Sproyten, spissen og alt ubrukt materiale ma
kastes umiddelbart etter behandlingen, og ma ikke brukes pa nytt, grunnet risiko for
kontaminering av det ubrukte materialet og tilherende risikoer, inkludert infeksjoner.
Avhending ber skje i samsvar med akseptert medisinsk praksis og gjeldende krav til
handtering av skarpe innretninger og potensielle biologiske farer.

Valmistaja
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Valmistuspaikka
Q-Med AB, Uppsala, Ruotsi

EC-edustaja
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Ruotsi

Tuotteeseen liittyvien lisitietojen, haittavaikutusraportteihin tai
tuotevalitusraportteihin liittyen osalta pyydimme ottamaan yhteytti Palette Life
Sciences Medical Information Department -osastoon alla olevassa taulukossa olevia
yhteystietoja kayttden.

Deflus on rekisterdity tavaramerkki.

Yhteystiedot tuotetietokyselyihin, haittavaikutusraportteihin ja
tuotevalitusraportteihin liittyen
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Saksa 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
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Espanja 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Yhdistynyt 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
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Deflux ® Kullanim Talimatlari

Bilesim

Her ml sunlart igerir:

Dekstranomer 50 mg
Hyaluronik asit, stabilize 15mg
Phys. sodyum kloriir ¢ozeltisi qs.
Aciklama

Deflux, biyolojik olarak uyumlu ve geri doniisiimlii bir implant olusturan, hayvan kaynakh
olmayan, dekstranomer mikro kiirelerden ve stabilize hiyaluronikden olusan steril, viskoz
bir asit jelidir. Deflux, iiretra, mesane ve distal tireterdeki submukozal enjeksiyonlar
iin tasarlanmistir: Stabilize edilmis hyaluronik asit esas olarak bir tastyici gorevi goriir
ve dekstranomer mikrokiirelerini, yavas yavas konakei bag dokusu ile gevrildikleri
implant bolgesinde birakir. Deflux, | ml igeren bir luer-lock baglanti pargasina sahip bir
cam siringada tedarik edilir. Her siringa, bir kese iginde son derece nemliisi ile sterilize
edilir ve bir kagit kartonda paketlenir. Uriin tek kullanmliktir. Siringa etiketi, 0,1 ml
araliklarla gosterge niteliginde hacim isaretleriyle donatimistir: Uriiniin izlenebilirligini
kolaylagtirmak igin hasta kayit etiketleri pakete dahil edilmistir.

Kullanim Endikasyonlari

*  Vezikolireteral reflii.

< Uretral sfinkter yetersizligine bagli stres iriner inkontinans. Deflux, iiretral
hipermobiliteye bagli stres Uriner inkontinans icin de etkili olabilir.

Kontrendikasyonlar

+ Distal stenozlu birincil refli megaiireterleri

«  Kontrolsiiz iseme disfonksiyonu

* Norojenik mesane

* Kanama bozukluklari veya trombolitik veya antikoagiilan ilag almak

*  Hyaluronik asit bazli tirtinler; streptokokal proteinler veya dekstrana asiri duyarlilik
gecmisi

*  Aktif idrar yolu enfeksiyonu

Uyarilar

* Deflux yalnizca iiretra, mesane ve distal lireterdeki submukozal enjeksiyonlar igin
tasarlanmistir.

*  Deflux'u tekrar sterilize etmeniz bu Uriine zarar verir.

* Damar igine enjekte etmeyin.

 Diger Urinlerle karisurmayin.

*  Deflux,radyografik goriintilemede saptanabilir ve hem tireter hem de tiretrada tanisal
bir karistrici olarak islev gorebilir (6rnegin, prostat timorii niiksiinii maskeleme
potansiyeline sahiptir).

*  Ambalaj hasarliysa tiriinii kullanmayiniz.

Onlemler

*  Deflux yalnizca sistoskop kullaniminda deneyimli ve subiireteral, intraiireterik veya
intratiretral enjeksiyon prosediirleri (Deflux veya diger malzemelerle) konusunda
egitimli kalifiye doktorlar tarafindan uygulanmalidir.

*  Ambalaj iizerinde son kullanma tarihi veya lot numarasi eksik veya okunakli degilse
Griind kullanmayin.

*  Deflux enjeksiyonu ile iligkili prosediir ve enstriimantasyon, benzer iirolojik
prosediirlerde oldugu gibi, igsel bir idrar yolu enfeksiyonu veya kanama riski tagir.
Steril kogullar altinda gergeklestirilen tirolojik prosediirlerle, 6zellikle sistoskopi ile
iliskili olagan onlemler izlenmelidir.

« Tedaviden 6nce, saglik bakimi pratisyenlerinin hastalari (veya ebeveynleri/vasileri)
ile tim potansiyel riskleri tartismalari ve potansiyel komplikasyonlarin belirti ve
semptomlart konusunda konusunda bilgi sahibi olduklarindan emin olmalari &nerilir.

*  Ayni tedavi seansinda yetiskinlere 15 mlden ve gocuklara 6 ml'den fazla Deflux
enjekte etmeyin.

*  Luerlock baglantisinda jelin sizmasina neden olabilecek asiri gerilmeyi onlemek icin
yavas enjekte edin.

* Yirtlma veya diger yaralanmalari onlemek icin cam siringa ve ignenin tutulmasi
sirasinda dikkatli olunmalidir.

« Kazara kirlenmesi durumunda cihazin atilmasi gerekir.

* Deflux'un hamile veya emziren kadinlarda etkin veya giivenli olup olmadigi
belirlenmemistir.

« Ureteral reimplantasyon veya stentleme prosediirleri, iist idrar yolunun ameliyat
sonrasi genislemesini veya (st idrar yolunun ireter tkanikhigini tedavi etmek igin
gerekli olabilir.

Peri-iiretral kitle veya ikik Deflux implanti ve iliskili Giriner retansiyon nedeniyle
kotiilesmis SUI, tbbi ve cerrahi miidahale ve ardindan alternatif bir miidahale
gerektirebilir. Hasta seciminde asagidakiler gibi tedavi bagari oranini diisiirebilecek
spesifik fonksiyonel ve anatomik anormalliklere iliskin unsurlar dikkate alinmalidir:

* B cAydae cAyHaitHOro 3arpsisHEHIs YCTPOICTBA €70 CAGAYET BbIGPOCHTS.

* BesonacHocTb U 3¢pdpeKTUBHOCTL AepAoKca y BepeMeHHbIX MAM KOPMSLLUMX
SKEHLUMH HE YCTaHOBAGHA.

*  AAS AeYEHMA MOCACOMEPALIMOHHOM AMAATALIMM BEPXHMX MOYEBBIBOASILLMAX
nyTet MAM OBCTPYKLMM MOYETOUHMKA BEPXHUX MOYEBBIBOAALLMX MyTel MOryT
noTpe6oBaThCs MPOLLEAYPbI PEMMIAAHTALIAM MAW CTEHTUPOBAHMST MOYETOUHMKA.

*  Yxyawenne CHM m3-3a onyxoAu B MapaypeTpaAbHOM JKeAe3e MAM CMeLLLeHUs
reAeBOro MMMAaHTa AepAIOKC U CBS3AHHOW C 3TUM 33AEPXKKM MOUM MOXKET
noTpe6oBaTh MEAULIMHCKOTO U XMPYPrU4ECKOro BMELLATEALCTBA, A 3aTeM U
AATEPHATUBHOTO BMELLATeALCTBA. [p1 OTBOPE MaLMEHTOB CAGAYET yUMThIBATL
crieumdryeckme GyHKLIMOHAAbHBIE 1 aHATOMUYECKUE AHOMAAWM, KOTOPbIE MOTYT
CHM3UTb BEPOSITHOCTD YCrEXa AeUYEHMS, Harpumep:

—  CWMABHO PacLUMPEHHbIE OTBEPCTUS MOYETOUHMKA;
—  napaypeTpaAbHas KUCTa (AMBEPTUKYA XaTua);

—  KMUCTa MOYETOUHMKA;

—  ABOWHbIE MOYETOMHUKM;

—  Be3uKoypeTepaAbHbIit pedatoke (BYP)V creneHu.

*  Tpy oT6OpE MALMEHTOB CAGAYET YUUTBIBATL KOHKPETHBIE OBCTOSTEABCTBA, KOTOPbIE
MOTYT MPMBECTY K YBEAMUHEHMIO HACTOTbI BOSHMKHOBEHMS| HEMKEAATEABHBIX SBACHMIM
MOCAE A€YEHMS, KaK, HarPUMEp, Y MaLMEHTOB C:

—  Hapy ,06ycAol noaas
MMMYHOCYTPECCHBHBIX MPenapaTos;

MMMYHUTETA, UAU MPUEMOM

—  ayTOMMMyHHbIMM PacCTPOMCTBaMM;
—  BPOMAEHHOI YyBCTBUTEALHOCTBIO TKaHEM ypeTpbl (Harpumep, U3-3a
HEBPaArUM, PyGLIOBOM TKaHU MAW CTPUKTYPbI).

*  TeAeBblit UMMAAHT AepAIOKC MOXKET BbiTb OBHapYXKEH MPY UCMOAB3OBAHUM CUCTEM
AVarHOCTU4ECKOM BM3YaAM3ALIAM B BUAE OHAroB BLICOKOM MAM HU3KOM MAOTHOCTH.
HeobxoanMo obecrieunTs nameHTa KapToi MMAaHTa AedAloKc, 4Tobbl OH Mor
AGAATb B Hell HEOBGXOAMMBIE 3arUCH.

B3aumoaelicTeua
AeveHne AepAOKCOM B COYETAHMM C AGKAPCTBEHHBIMM NpenapaTamu 1 APYrMu
MeAULIUHCKUMH I'IPMGOPBMM He M3y4aAoCh.

HexkeAaTeAbHble aBAeHUA

Crpeccosoe Mouu

PacripocTpaHeHHbIMU, CBSIZaHHbIMM C MPOLIEAYPOM NOGOUHBIMU 3 deKTamm sBAsIOTCS
AVIypUs, MHPEKLIMA MOYEBBIBOASILLMX MyTel, FeMaTypusi 1 GOAb B MECTE MHBEKLIAM.
OHM 06bIHHO PaspeLaloTCs CMIOHTAHHO B TeYeHMe HECKOABKMX AHel MAW Npu
COOTBETCTBYIOLLEM AeUeHNM aHTUEHOTHKamu. COOBLLAAOCh, HTO MOCACOMEpPaLIMOHHas
32AEPYKKA MOUM, Kak MPaBUAO, BPEMEHHAS! M YCTPaHSIEMast C MOMOLLBIO MEPUMOAMYECKOM
CTEPUABHOI KaTeTepu3aLu MOYEBOTO My3bipsi, BCTPeyaeTcs npumepHo y 20%
naumenToB. EcAu TpeByeTcs nepuoanueckan KaTeTepusalms, PeKOMeHAyeTCs
MCMOAB30BaThL O4eHb ToHKMIA (10 Fr) KaTeTep ¢ 06MABHOM CMa3KOM, HTOBbI CHU3UTL
PMCK MOBPEXAGHUS MeCTa BBEAGHMA MMNAaHTa. EcAn HeobXxoaMMa AAMTeAbHasA
KaTeTepu3aLMs, TO MO STOW XKe MPUIMHE PEKOMEHAYETCS HAAAOBKOBASs LIMCTOCTOMMS.
HexxeAaTeAbHbIE ABACHMS MOCAE AGHEHMS BKAIOHAIOT HOBOOBPa30BaHME/NICEBAOKMCTY
C PaHHUM MAU TMO3AHMM Ha4aAoM, MH EKLIMM/ABCLIECCHI U HEOTAOXHbIE NO3bIBbI K
Moueucryckaruio. Yxyawerne CHM us-3a onyxoAu B napaypeTpaAbHOM xeAese
VAV CMELLIEHNS F@ACBOTO MMMAAHTa ACPAIOKC M CBA3AHHOM C STUM 3aAEPXKKM MOUM
MOXEeT NoTpe60oBaTh MEAULIMHCKOTO M XMPYPrYeCKOrO BMELLATeAbCTBa, a 3aTeM U
aABTEPHATUBHOTO BMELLIATEACTBA.

Besui KOXPGTSMbeIﬁ pegtmo»(c

PacnpocTpaHeHHble no6ouHble 3¢deKTbl, CBA3aHHbIE C MPOLIEAYPOW, BKAIOHAIOT
TeMaTypUIO, AUSYPHUIO U MHDEKLIMIO MOUEBBIBOAALLMX MyTeit.

Hesxena nocae BKAIOHAIOT OBCTPYKLIMIO MOYETOUHMKA C
TMAPOHEPPO3OM UAM B3 Hero, HEOTAONKHbIE MO3bIBbI, yHalLleHHOE MOYeMCryCKaHMe,
I'IMEADHE¢PMT, 60Ab B XKUBOTE, peakumio OT nonapaaHUA UHOPOAHOrO TeAa,
KaAbLIMGMKALMIO, MMPEKCHIO, TUMEPTOHMYECKNI T MOYEBOM My3bipb M PasApaXKeHMe
MOU4EBOrO My3bIpsi.

MocaeonepaumoHHasn AMAATaLMSA BEPXHUX MOYEBBIBOAALLMX MyTel, KoTopas
CMOHTAaHHO MPOXOAMUT B TE€YEHUE HECKOAbKMX AHel‘:i, HaGAIOAaAaCI: B KAUHUYECKMUX
MCCAGAOBAHUAX MeHee YeM y |% naumeHTos. [p1 3TOM OTMEHaAUCh peAKUe CAyHam
MOCACOMEPALIMOHHOM AMAATALIMK BEPXHIX MOUEBBIBOAALLYMX MyTel C FMAPOHEdPO3OM
nan 6es Hero, I'IOTPEGOBEBI.IJGE EPEMEHHOﬁ YCTAaHOBKM MOYETOYHWKOBOrO CTEHTa,
a B HEKOTOPbIX CAy4asix Tpe6OBaAACh MPOLIEAYPA PEMMMAAHTALIMM MOYETOHHMKA.

Holdbarhet og lagring
Utlopsdatoen er indikert pa pakken. Lagres ved opptil 25 °C. Beskyttes mot sollys
og frysing.

Produsent

Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA, USA.

Produksjonssted
Q-Med AB, Uppsala, Sverige

EF-representant
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Sverige

For produktinformasjon, rapporter om bivirkninger og rapporter om produktklager,
vennligst kontakt Palette Life Sciences Medical Information Department ved hjelp av
kontaktinformasjonen notert i tabellen nedenfor.

Deflux er et registrert varemerke.

Kontaktdetaljer for produktinformasjon, rapporter om
bivirkninger og rapporter om produktklager

Land Telefonnummer E-post
Tyskland 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Italia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Frankrike 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spania 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Storbritannia 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Alle andre land Bruk e-post palettemc@dlss.com

Deflux® Instrukcja uzycia

Sldad

Kazdy ml zawiera:

Dekstranomer 50 mg
Kwas hialuronowy, stabilizowany 15mg
Fizjologiczny roztwér chlorku sodu qs.
Opis

Deflux to sterylny, lepki zel z mikrosfer dekstranomeru i stabilizowanego kwasu
hialuronowego niepochodzacego od zwierzat, stanowiacy biokompatybilny
i biodegradowalny implant. Deflux jest przeznaczony do iniekdji podsluzéwkowej
W cewce moczowej, pecherzu moczowym i moczowodzie dystalnym. Stabilizowany
kwas hialuronowy petni przede wszystkim funkeje nosnika, pozostawiajac mikrosfery
dekstranomeru w miejscu wszczepienia, gdzie sa one stopniowo otoczone przez tkanke
faczng organizmu. Deflux jest dostarczany w szklanej strzykawce z koncowka typu
luer-lock, zawierajacej | ml preparatu. Kazda strzykawka jest docelowo sterylizowana
metoda mokrej sterylizacji termicznej w woreczku i pakowana w papierowy kartonik.
‘Wyréb jest przeznaczony wylacznie do jednorazowego uzytku. Na etykiecie strzykawki
umieszczone sa orientacyjne oznaczenia objetosci w odstepach 0,1 ml. Etykiety z
danymi pacjenta sa dofaczone do opakowania, tak aby utatwi¢ kontrole nad wyrobem.

‘Wskazowki dotyczace stosowania

«  Odptyw pecherzowo-moczowodowy.

* Wysitkowe nietrzymanie moczu z powodu niewydolnosci zwieracza cewki moczowej.
Deflux moze by¢ réwniez skuteczny w przypadku wysitkowego nietrzymania moczu
z powodu hipermobilnosci cewki moczowe;j.

Przeciwwskazania

*  Pierwotnie refluksowe moczowody olbrzymie ze zwezeniem dystalnym

* Niekontrolowane opréznianie pecherza moczowego

«  Pecherz neurogenny

¢ Zaburzenia krwawienia lub przyjmowanie lekéw trombolitycznych badz
przeciwzakrzepowych

* W wywiadzie nadwrazliwo$¢ na preparaty na bazie kwasu hialuronowego, biatka
streptokokowe lub dekstran

*  Aktywne zakazenie drég moczowych

Ostrzezenia

*  Deflux jest przeznaczony wylacznie do iniekgji podsluzowkowej w cewce moczowej,
pecherzu moczowym i moczowodzie dystalnym.

* Nie nalezy ponownie sterylizowa¢ wyrobu Deflux, poniewaz spowoduje to
uszkodzenie wyrobu.

*  Nie wstrzykiwa¢ wewnatrznaczyniowo.

*  Nie faczy¢ z innymi produktami.

*  Deflux moze by¢ widoczny w obrazie radiologicznym i pefni¢ role diagnostycznego
czynnika zaktocajacego zaréwno w moczowodzie, jak i w cewce moczowej (np.
moze maskowac nawrot guza prostaty).

*  Nie nalezy uzywac wyrobu, jesli opakowanie jest uszkodzone.

Srodki ostroznosci

* Deflux moze by¢ podawany wyfacznie przez wykwalifikowanych lekarzy
z doswiadczeniem w stosowaniu cystoskopu i przeszkolonych w zakresie procedur
wstrzyknie¢ podmoczowodowych lub wewnatrzmoczowodowych badz do cewki
moczowej (z uzyciem preparatu Deflux lub innych materiatow).

* Nie nalezy uzywa¢ wyrobu, jesli na opakowaniu nie widnieje data waznosci badz
numer partii lub s3 one nieczytelne.

* Procedura i instrumentarium zwiazane z wstrzykiwaniem preparatu Deflux
niosa ze soba nieuniknione ryzyko zakazenia drég moczowych lub krwawienia,
podobnie jak inne procedury urologiczne. Nalezy przestrzegac zwyklych srodkow
ostroznosci zwigzanych z procedurami urologicznymi przeprowadzanymi w
sterylnych warunkach, w szczegdlnosci w przypadku cystoskopii.

*  Przed rozpoczeciem zabiegu zaleca sig lekarzom omaowienie wszystkich potencjalnych
zagrozen z pacjentami (lub ich rodzicami/opiekunami) oraz zadbanie o to,aby byli
$wiadomi objawdw i symptoméw potencijalnych powiktan.

* Nie nalezy wstrzykiwa¢ wigcej niz 15 ml produktu Deflux u dorostych i 6 ml u
dzieci podczas tej samej sesji terapeutycznej.

* Wstrzyknac powoli,aby unikna¢ nadmiernego obciazenia pofaczenia typu luer-lock,
ktére mogloby spowodowac wyciek zelu.

* Nalezy zachowac ostroznos¢ przy postugiwaniu sie strzykawka szklana i igla, aby
unikna¢ zranienia lub innych obrazen.

* W razie przypadkowego zanieczyszczenia wyrobu nalezy go wyrzucic.

*  Bezpieczenstwo i skutecznos¢ wyrobu Deflux u kobiet w ciazy lub karmiacych
piersia nie zostaty okreslone.

*  Przeprowadzenie zabiegu reimplantacji lub stentowania moczowodéw moze
okaza¢ sig konieczne w celu leczenia pooperacyjnego poszerzenia gornych drog
moczowych lub niedroznosci gérnych drég moczowych.

* Nasilenie SUI z powodu masy okotomoczowej lub przemieszczenia implantu

—  Biiyiik dliide genislemis iireter agizlari
—  Paraiireteral (Hutch) divertikiil
—  Ureterosel
—  Dubleks iireterler
— VUR seviyesiV olan hastalar
* Hasta segiminde, hastalar tedavi sonrasi advers reaksiyonlara daha duyarli hale
getirebilecek 6zel durumlar géz &niinde bulundurulmalidir; drnegin:
—  immiinsiipresyon bozuklugu olan veya immiinosup basingli ilag tedavisi
goren hastalar
—  Otoimmiin bozuklugu olan hastalar
—  Uretrada dogal doku duyarliligi olan hastalar (6rn.nevralji,yara dokusu veya
darlik nedeniyle)
*  Deflux implanti, tubbi goriintiileme sistemlerinde yiiksek veya diisiik yogunluklu
lezyonlar halinde griilebilir. Hasta Deflux implant Kart, kayitlarinda saklamast igin
hastaya verilmelidir.

Etkilesimler
Tedavinin Deflux'un diger ilaglar ve tbbi cihazlarla birlikte kullanilarak yapilmasina
yonelik aragtirmalar yapilmamistir.

Olumsuz Olaylar

Stres Uriner Inkontinans

Prosediire bagl yaygin yan etkiler; diziiri, idrar yolu enfeksiyonu, hematiiri ve enjeksiyon
bolgesinde agridir. Bunlar genellikle birkag giin icinde veya uygun antibiyotik tedavisi ile
kendiliginden diizelir. Genellikle gegici olan ve temiz aralikli kateterizasyonla yonetilebilen
ameliyat sonrasi Uriner retansiyonun hastalarin yaklagik %20'sinde meydana geldigi
bildirilmistir.Aralikl kateterizasyon gerekiyorsa,implant bolgesini tehlikeye atma riskini
azaltmak icin comert kayganlastiricili gok ince (10 Fr.) bir kateter kullanilmasi onerilir.
Uzun siireli kateterizasyon gerekliyse ayni nedenle suprapubik sistostomi 6nerilir Tedavi
sonrasi advers reaksiyonlar, erken veya gecikmis baslangich kitle/psodokist, enfeksiyonlar/
apseler ve iseme aciliyetini igerir. Peri-tiretral kitle veya gikik Deflux implanti ve iligkili
triner retansiyon nedeniyle kotiilesmis SUI, tbbi ve cerrahi miidahale ve ardindan
alternatif bir miidahale gerektirebilir.

Vezikoiireteral Reflii
Prosediire bagl yaygin yan etkiler arasinda hematiiri, diziiri ve idrar yolu enfeksiyonu
bulunur:

Tedavi sonrasi advers reaksiyonlar arasinda hidronefrozlu veya hidronefrozsuz tireteral
obstriiksiyon, aciliyet, frekans, piyelonefrit, karin agrisi, yabanci cisim reaksiyonu,
kireglenme, pireksi, hipertonik mesane ve mesane tahrisi yer alir.

Ust iiriner sistemde birkag giin icinde kendiliginden diizelen postoperatif dilatasyon,
tedavi edilen hastalarin %1’inden daha azinda klinik aragtirmalarda gézlenmistir. Bununla
birlikee, bir lireter stentinin gegici olarak yerlestirilmesine yol agan hidronefrozlu veya
hidronefrozsuz (st Uriner sistemin ameliyat sonrasi dilatasyonunun nadir vakalari
bildirilmistir ve bazi durumlarda iireteral reimplantasyon prosediirii gerekli olmustur.

Goriintiileme calismalarinda distal iireter tasi ile karistirilan enjeksiyon yeri
kalsifikasyonlarinin tesadiifi bulgulari bildirilmistir. Tedavi eden hekimler, goriintiileme
calismalarinda hastalari bu olasi tanisal karistiricidan haberdar etmelidir. Gelecekteki
hekimler; hastanin Deflux tedavisi oldugu konusunda bilgilendirilmelidir.

Onerilen igneler

Deflux ile kullanima uygun ignelerle ilgili ayrintlar icin yerel bayi ile iletisime gegin.
Uygun olmayan bir igne kullanilirsa cihaz hatali calisabilir, siringa kirilabilir ve luer-lock
baglantisinda enjekte edilebilir jel sizabilir. Basing-akis iliskileri nedeniyle, limen gapi 0,7
mm’den az olan uzun ignelerin kullanilmasi &nerilmez Vezikolireteral reflii tedavisinde,
Deflux’un giivenli ve dogru bir sekilde uygulanmasi icin bir Deflux ignesi (3,7F x 23G
ug x 350 mm) onerilir.

Tedavi Prosediirii

Tedaviden nce hasta fizik muayeneden gegmeli ve uygun hasta segimini saglamak igin
kapsamli bir sekilde degerlendirilmelidir. Hastaya Deflux'un kalici bir terapétik sonug
vermeyebilecegi ve tedavinin etkisini elde etmek ve stirdiirmek icin ek tedavi seanslari
gerekebilecegi konusunda bilgi verilmelidir.

Antibiyotik profilaksisi ve kisa siireli takipte tedavi sonrasi diistiniilmelidir.

Deflux, yalnizca sistoskop kullaniminda deneyimli ve subiireteral, intraiireterik veya
intrairetral enjeksiyonlar (Deflux veya diger malzemelerle) icin teknikte egitim almis
kalifiye doktorlar veya cerrahlar tarafindan uygulanmalidir.

Co06LLaAOCh O CAYHaMHBIX HAXOAKAX KAAbLIMHATOB B MECTE MHBEKLIMM, KOTOpbIE
6blAM OLWMBOYHO NPUHATBI 32 AUCTaAbHbIE KaMHU MOYETOYHMKA NMpu

Brugsanvisning til Deflux®

Sammensztning
Hver ml indeholder:

Dextranomer 50 mg
Hyaluronsyre, stabiliseret 15 mg
Fys. natriumchloridoplasning qs.

Beskrivelse

Deflux er en steril, tyktflydende gel af dextranomer-mikrosfaerer og stabiliseret
hyaluronsyre af ikke-animalsk oprindelse, der udger et biokompatibelt og biologisk
nedbrydeligt implantat. Deflux er beregnet til submukes injektion i urinreret, urinbleeren
og den distale urinleder. Den stabiliserede hyaluronsyre fungerer hovedsageligt som
barer og efterlader dextranomer-mikrosfaererne ved implantatstedet, hvor de gradvist
er omgivet af vartsbindevav. Deflux leveres i en glassprojte med en luer-lock-fitting
indeholdende | ml.Hver sprejte slutsteriliseres med varm damp i en pose, og pakkes
ikarton. Produktet er kun til engangsbrug. Sprejtemzrket er forsynet med vejledende
volumenmarkeringer med intervaller pa 0,1 ml. Patientjournaletiketter er inkluderet
i pakken for at lette produktets sporbarhed.

Brugsanvisning

*  Vesikoureteral refluks.

*  Stress-urininkontinens pa grund af inkompetence i urinrgrets lukkemuskel. Deflux
kan ogsa vaere effektiv til stress-urininkontinens pa grund af hypermobilitet i urinreret.

Kontraindikationer

*  Primare refluks-megauretre med distal stenose

«  Ukontrolleret vandladningsdysfunktion

¢ Neurogen blare

*  Bledningsforstyrrelser eller behov for trombolytisk eller antikoagulerende medicin

« Historik med overfalsomhed over for hyaluronsyrebaserede produkter,
streptokokproteiner eller dextran

«  Aktiv urinvejsinfektion

Advarsler

*  Deflux er kun beregnet til submukes injektion i urinreret, urinblaeren og den distale
urinleder.

*  Gensterilisér ikke Barrigel, da dette vil adelegge produktet.

*  Injicér ikke intravaskulaert.

« Bland ikke med andre produkter.

*  Deflux kan detekteres ved radiografisk billeddannelse og fungere som en diagnostisk
sammenblander i bade urinleder og urinrer (har f.eks. potentialet til at maskere
tilbagefald af prostatatumor).

«  Brug ikke anordningen, hvis emballagen er brudt.

Forholdsregler

* Deflux ma kun administreres af kvalificerede leger med erfaring i brug af et
cystoskop, og som er uddannet i subureterale, intraureteriske eller intraurethrale
injektionsprocedurer (med Deflux eller andre materialer).

* Anvend ikke, hvis udlgbsdato og partinummer skulle mangle pa emballagen eller
vare ulaeselig.

*  Proceduren og instrumenteringen forbundet med injektionen af Deflux udger
en iboende risiko for urinvejsinfektion eller bladning, ligesom lignende urologiske
procedurer. De sdvanlige forholdsregler forbundet med urologiske procedurer
udfert under sterile forhold, specielt cystoskopi, skal folges.

*  For behandling anbefales sundhedspersonale at drofte alle potentielle risici med
deres patienter (eller deres foraldre/varger) og sikre deres bevidsthed om tegn
og symptomer pa potentielle komplikationer.

* Injicer ikke mere end |5 ml Deflux til voksne og 6 ml til barn i samme
behandlingssession.

* Injicer langsomt for at undga ungdig belastning af Iuer-lock-forbindelsen, hvilket
kan forarsage lekage af gelen.

«  Der skal udvises forsigtighed ved brugen af glassprajte og kanylen, s lacerationer

og andre kvastelser undgas.

| tilfeelde af utilsigtet kontaminering af anordningen, skal den kasseres.

« Sikkerheden og effektiviteten af Deflux hos gravide eller ammende kvinder er ikke
fastlagt.

«  Urinvejsreimplantation eller stentningsprocedurer kan vare nedvendige for at
behandle postoperativ udvidelse af de @vre urinveje eller urinvejsobstruktion af
de ovre urinveje.

*  En forvaerret SUI pa grund af en peri-urethral masse eller et dislokeret Deflux-
implantat og tilherende urinretention kan krave medicinsk og kirurgisk indgreb
og efterfolgende en alternativ intervention. Det bar overvejes at vlge en patient

Deflux i zwiazane z tym zatrzymanie moczu moze wymagac interwencji medycznej
i chirurgicznej,a nastepnie interwencji o charakterze alternatywnym. Przy wyborze
odpowiedniej metody nalezy wzia¢ pod uwage specyficzne zaburzenia czynnosciowe
i anatomiczne pacjenta, ktdre moga obnizy¢ wskaznik powodzenia zabiegu, np.:
— silnie rozszerzone uj$cia moczowodow;
— uchylki paraureteralne (Hutch);
— ureterocele;
—  moczowody podwojne;
—  pacjenci zVUR stopniaV.
* Przy wyborze odpowiedniej metody nalezy wzia¢ pod uwage specyficzne
okolicznosci, ktére moga zwiekszy¢ prawdopodobienstwo wystapienia dziatan
niepozadanych po zakonczeniu zabiegu, np.:
— pacjenci z zaburzeniami immunosupresyjnymi lub stosujacy leki
immunosupresyjne;
—  pacjenci z zaburzeniami autoimmunologicznymi;
—  pacjenci z wrodzong nadwrazliwoscia tkanek cewki moczowej (np.z powodu
nerwobélu, blizny lub zwezenia).
Implant Deflux moze by¢ widoczny na systemach obrazowania medycznego, jako
zmiany o wysokiej lub niskiej gestosci. Pacjentowi nalezy przekazac karte implantu
Deflux w celu pozniejszego przechowywania w jego dokumentacii.

Interakcje
Terapia z wykorzystaniem wyrobu Deflux w pofaczeniu z lekami i innymi wyrobami
medycznymi nie zostata poddana badaniom.

Zdarzenia niepozadane

Wysitkowe nietrzymanie moczu (SUI

Czesto spotykane efekty uboczne zwiazane z procedury to dysuria (zaburzenia
w oddawaniu moczu), zakazenie drég moczowych, krwiomocz i bél w miejscu
wstrzykniecia. Zazwyczaj ustepuja one samoistnie w ciagu kilku dni lub po zastosowaniu
stosownego leczenia antybiotykowego. Pooperacyjne zatrzymanie moczu, na ogot
przejsciowe i mozliwe do opanowania metoda czystego, przerywanego cewnikowania,
odnotowano u okofo 20% pacjentow. Jesli wymagane jest cewnikowanie przerywane,
zaleca sig uzycie bardzo cienkiego (10 Fr) cewnika z obfitym nawilzaniem, aby
zmniejszy¢ ryzyko naruszenia miejsca wszczepienia. Jesli konieczne jest diugotrwate
cewnikowanie, z tych samych wzgledow zaleca sig wykonanie cystostomii nadfonowe;.
Do dziatani niepozadanych po zabiegu zalicza si¢ masy/torbiele rzekome o wezesnych
lub opéznionych wystapieniach, infekcje/ropienie oraz nagte potrzeby mikgji. Nasilenie
SUI z powodu masy okotomoczowej lub przemieszczenia implantu Deflux i zwiazane
Z tym zatrzymanie moczu moze wymaga¢ interwencji medycznej i chirurgicznej, a
nastgpnie interwencji o charakterze alternatywnym.

Od cherzowo-moczowodor
Typowe skutki uboczne zwiazane z zabiegiem to krwiomocz, dysuria (zaburzenia w
oddawaniu moczu) i zakazenie drég moczowych.

Dziatania niepozadane po zabiegu obejmuja niedroznos¢ moczowoddw z wodonerczem
lub bez, parcie na mocz, czeste oddawanie moczu, odmiedniczkowe zapalenie nerek, bol
brzucha, reakcje organizmu na ciato obce, zwapnienie, goraczke, pecherz hipertoniczny
i podraznienie pecherza.

Pooperacyjne poszerzenie gornych drég moczowych, ktore ustgpuje samoistnie w
ciagu kilku dni,zaobserwowano w badaniach klinicznych u mniej niz |% pacjentéw po
zabiegu. Odnotowano jednak rzadkie przypadki pooperacyjnego poszerzenia gornych
drég moczowych z wodonerczem lub bez niego, prowadzace do tymczasowego zatozenia
stentu moczowodowego,a w niektorych przypadkach konieczne byto przeprowadzenie
zabiegu ponownej implantacji moczowodu.

Zgtoszono incydentalne przypadki zwapnien w miejscu wstrzyknigcia, ktore w
ramach badan obrazowych zostaly btednie zakwalifikowane jako dystalne zwapnienia
moczowodéw. Lekarze prowadzacy leczenie powinni informowad pacjentéw o
tym motzliwym diagnostycznym czynniku zakiécajacym w badaniach obrazowych.
Lekarze zajmuijacy sie pacjentem w przysztosci powinni otrzymac informacje o zabiegu
z uzyciem wyrobu Deflux.

Zalecane igly

W celu uzyskania szczegtowych informacji na temat odpowiednich igiet do stosowania
z wyrobem Deflux nalezy skontaktowa¢ sig z lokalnym sprzedawca. W przypadku
zastosowania nieodpowiedniej igly, wyréb moze dziata¢ wadliwie, powodujac peknigcie
strzykawki i wyciek zelu iniekcyjnego w ztaczu typu luer-lock. Ze wzgledu na stosunek
ci$nienia do przeptywu nie zaleca sie stosowania diugich igiet o srednicy kanatu
mniejszej niz 0,7 mm. Podczas zabiegu odptywu pecherzowo-moczowodowego
zaleca sig stosowanie igly Deflux (3,7F x koncdwka 23G x 350 mm) do bezpiecznego
i dokfadnego podawania wyrobu Deflux.

Uretra icine enjeksiyon prosediirii dncesinde tiim hastalar igin uygun anestezi veya
profilaktik analjezi 6nerilir.

Deflux'u enjekte etmeden once asagidakiler onerilir:

1. Igneden fizyolojik sodyum Kloriir soliisyonu gegirin.

2. Igneyi sirngaya sikica sabitleyin.

3. Jeli ignenin ucunda bir damlacigin goriilebilecegi bir noktaya kadar enjekte ederek
ignedeki havay gikarin.

Luer-lock adaptorii siringaya takilir ve yalnizca siirtinmeyle yerinde tutulur. Yeterli
kuvvet uygulandiginda serbestce donebilir veya gekilebilir. Bu nedenle, igne ve siringay:
takarken bag ve isaret parmaginizi hem cam siringa haznesi hem de luer-lock adaptoriiniin
cevresinde sikica tutmaniz onerilir: igne gobeginin ve luer-lock adaptériiniin diizgiin
sekilde takilmasini/sabitlenmesini kolaylastirmak igin bunlari birlikte sikica itin ve
dondiiriin (bk. Sekil 1).

Hasta tedavisinin kesintiye ugramasini veya sizinti nedeniyle bir prosediirii tekrarlama
ihtiyacini veya bir siringanin veya ignenin kazara kontaminasyonu veya hasar gormesini
onlemek icin fazladan siringa ve ignelerin envanterde tutulmasi onerilir.

Stres Uriner inkontinans

Deflux, tiretro-sistoskopik kilavuzluk altinda transiiretral veya peritiretral yoldan enjekte
edilecektir. Jel, proksimal iiretra seviyesinde submukozal olarak enjekte edilmelidir.
Deflux, mukoza altindaki gikintinin, proksimal tiretranin iiretra diizeyinin orta hattina
cikinti yaptigi goriilene kadar dokunun malzemeyi barindirmasina izin vermek igin
yavasca enjekte edilmelidir. Normalde yeterli bir mukozal apozisyon elde etmek iin 2-4
bolgelerindeki (6r, Saat 3,6,9 ve |2 pozisyonlarinda) evresel enjeksiyonlar gereklidir.
Enjeksiyondan sonra,jelin gikmasini dnlemek igin igne |5-30 saniye yerinde tutulmali ve
yavasca geri gekilmelidir. Bagaril bir sonug elde etmek igin gereken hacim énemli olgiide
degisebilir, ancak 3-6 ml'lik bir hacmin, hastalarin cogunda yeterli oldugu kanitlanmistir.

Vezikoiireteral Refli

Bir subiireterik enjeksiyon (STING prosediirii), tek bir ireter igi enjeksiyon (HIT
prosediirii) ve cift (proksimal ve distal) intra-treterik enjeksiyon (Double-HIT prosediirii)
dahil olmak tizere VUR'un endoskopik tedavisi icin cesitli teknikler tanimlanmistr .
Double-HIT prosediirij, orijinal STING ve HIT prosediirlerinin gelistirilmis halidir ve
daha yiiksek klinik bagari oranlari sagladig bildirilmistir.

Genel olarak mesane, lireter agzinin/agizlarinin iyi gorsellestirilmesine olanak saglamak
ve agin gerilime ikincil (ireterin submukozal tabakasi icindeki gerilimi onlemek icin
yari doludur. HIT prosediirii igin tireter agzinin hidrodistansiyonu, intramural tireterin
submukozasi icindeki enjeksiyon bdlgesini tanimlamak iizere baslatilir. igne, orta-distal
treter tiinelinin submukozasina saat 6 pozisyonunda yaklagik 4 mm sokulur (Bolge
I; Sekil 2). Bu noktada irrigasyon durdurulmali ve jel enjekte edilmelidir. Yeterli bolus
olusturmak icin yalnizca kilgiik bir hacim (0,5-1,0 mL) yeterlidir. Ureter tiineli enjeksiyonla
kapatiimalidirTam enjeksiyonu gorsellestirmelk icin sistoskop mesane boynuna dogru geri
ekilir. Enjeksiyondan sonra, iiriiniin gikmasini dnlemek igin igne 15-30 saniye yerinde
tutulmalidir: Prosediiriin sonlandiriimasinda, tireteral orifis artik hidrodevreli olmamalidir,
bu da iireteral orifis ve tiinelin tam olarak koaptasyonunu gosterir.

Ureteral delik tek bir intraiireteral enjeksiyonla tamamen birlesmezse ikinci daha
distal bir tireter ici enjeksiyon (Double-HIT) diisiiniilebilir (Bolge 2; $ekil 2) veya bir
alt iireteral implantasyon (STING) yapilabilir. (Bolge 3; Sekil 2).

Postoperatif olarak kalici bir kateterin takilmasi gerekmez. Hastalar genellikle anesteziden
¢iktiktan sonra sorunsuz idrara ¢ikabilir:

Tedavi sonrasi takipte refliiniin devam edip etmedigini belirlemek igin bir VCUG filmi
cekilmesi nerilir. Orijinal enjeksiyonun giiclendirilmesi gerekiyorsa bagka tedaviler
uygulanabilir.

Daha 6nce Deflux ile tedavi edilen hastalarda, nceki prosediiriin enjeksiyon bélgeleri hala
goriilebilir: Kalicr refliintin ¢oziilmesini saglamak icin 6nceki intraiireterik enjeksiyonlarin
bir artigi gerceklestirilebilir veya bir subiireteral enjeksiyonla daha da giiglendirilebilir.

Kullanilmis igneleri yeniden kullanmak {izere saklamayin. $iringa, igne ve kullaniimayan
malzemeler tedavi seansindan hemen sonra atilmali ve kullanilmayan malzemenin
kontaminasyon riski ve enfeksiyonlar dahil olmak iizere liskili riskler nedeniyle tekrar
kullanilmamalidir: imha, kabul edilen tibbi uygulamalara ve keskin cihazlarin ve olasi
biyolojik tehlikelerin tasinmasina iliskin gegerli gerekliliklere uygun olmalidir.

Raf Omrii ve Saklama
Son kullanma tarihi paket lizerinde belirtilmistir. En fazla 25°C olan bir yerde saklayin.
Glines igigindan ve soguktan koruyun.

Kak npauao, aan obecriedeHisi XOPOLLIEH BU3yaAM3aLIMM OTBEPCTMSA(11) MOHETOUHMKA

UCCAeAOBaHMAX. A\eyalline Bpaiu AOAXKHbI MPEAYMNpPeXAaTh MaLMEeHTOB 06 3TUx
BO3MOXXHbIX 4)BKTOP3X, 3aTPYAHAIOWMX AUArHOCTUKY B BM3YaAM3ALIMOHHbBIX
1ccAeAOBaHMsIX. ByAylume Bpaun AOAXKHBI GbiTb MPOMHPOPMUPOBAHBI O TOM, YTO
NaLMEHT NPOXOAMA AeveHune Aedaiokcom.

PekomeHAyeMble UrAbl

OB6paTuTech K MECTHOMY AMAGPY AAS MIOAYHEHNS TOAPOGHOM MHBOPMALIM O UrAaX,
TIOAXOAALLMX AAS BBEACHMS AedAIOKC-reast. ECAV MCMIOAB3yeTCs HEMOAXOASILLAS UrAa,
YCTPOWCTBO MOXET BbIATU U3 CTPOS, YTO MPUBEAET K MOAOMKE LUMPULIA U yTeuKe
MHBEKLIMOHHOTO reAsl B COBAMHEHMM 3aMKa Alo3pa. 13-3a COOTHOLLIEHMS AaBACHUA U
PacxoAa He PeKOMEHAYETCS MCMOAb30BaTb AAMHHBIE UrAbI C AMAMETPOM MpocBeTa
meree 0,7 mm. Mpyn AeveHUM BeanKoypeTepaAbHOTO pedAloKCa peKoMeHAyeTCs
MCrOAb30BaTh UrAY Aedatokc (HakoHeuHuk 3,7 F x 23G x 350 MMm) aast 6esomacHoro
1 TOYHOTO BBEAGHMS FeAs..

AeuebHan npoueaypa

Mepea Ha4aAOM AeHEHMS MALIMEHT AOAYKEH MPONTH PU3MKAAbHOE OBCACAOBaHME 1
TLWATEAbHYIO OLLEHKY Ha NPEAMET COOTBETCTBUA KPUTEPUAM. ﬂau.meHT AONKEH 6bITb
MPEAYTIPEXKAEH O TOM,HTO ASPAIOKC MOXKET He AATb MOCTOSHHOTO TEPaNEeBTUYECKOTO
PE3yAbTaTa M YTO AAS AOCTUXKEHMS U NOAAEPXaHUA 3ddeKTa AedeHns MoryT
I'IOTPEsOBaTbCH AOMOAHUTEAbHbIE CEAHCbI A€YEHUA.

CAeAyeT paccMOTPETb BO3MOXHOCTb MPOPUAAKTUHECKOTO U KPaTKOCPOYHOTO
MOCAEAYIOLLIEro Ae4eHUsa AHTUBMOTUKAMM.

Ae¢AIOKC AOAXEH BBOAUTLCA TOAbKO KEaAMd)MLLMPOBaHHbIMM BpavYaMun UAU
XUPYPrammu, UMEIOLLMMA OMbIT UCMOAb3OBaHMA LIUCTOCKOMA M OByUYeHHbIMK
TeXHWKe CyGypeTpPaAbHbIX, BHYTPUYPETPAaAbHbIX MAM MHTPAyPETPaAbHBIX MHbEKLIMIA
(c AedAIOKCOM MAM APYTUMI MaTEpUaAaMM).

MepeA MpoBeAEHUEM MHBEKLIMM B MOYEUCTTYCKATEAbHbIM KaHAaA BCEM MaLMeHTaM
PEKOMEHAYETCA COOTBETCTBYIOLLAA aHECTE3UA AU npo¢mak‘rmec»<a,q AHaAbresus.

Mepea uHbeKLMeN AepAIOKCa PeKOMEHAYETCS BbIMOAHUTb CAEAYIOLLIME ACHCTBMS.

| TIpoMbITb UrAy BHYTPM 1 CHapy>KW GUBMOAOCTUHECKIM PACTBOPOM XAOPMAA HATPUS.

2. TTAOTHO MPUKPENMTL UrAY K LUMPULLY.

3. YAaAUTb BO3AYX M3 UrAbl, BBEASI B HEE FEAb AO CAMOTO KOHUMKA, YTOGbI Ha HeM
roKa3aAach Karas.

3alleAKHNTE NEPEXOAHMK 3aMKa AIO3Pa Ha LLMPULLE U CABUHLTE €ro, 4Tobbl OH BCTaA
Ha MecTo. I-IPM HEKOTOPOM YCUAUM €ro MOXKHO BpallaTb U Cf\y“lﬁl:‘HO CHATb CO Wnpuua.
MosToMy npu cBopKe UrAbI 1 LUNPULIA PEKOMEHAYETCS KPErKO AEpXKaTb GOABLLION 1
YKaZaTeAbell:i MaAbLbl BOKpyr CTEKASIHHOIro WINPpULL-LMAU HAPa " I'IePeXDAHMKa 3amKa
AtO3pa. 3aKPEMMUTE KaHIOAKD UrAbl WU aAaMTep 3aMKa AIO3pa, BPaLLasi MX MO XOAY
pe3b6bl ¢ HaXKaTHeM (cM. Puc. |).

Bo u3beraHue NpepbiBaHMs AeHEHMSA MaLMEHTa MAM HEOBGXOAUMOCTH MOBTOPEHMS
NpOoLLeAyPbI M3-32 MOATEKAHMS, CAYHatHOTO 3arpsi3HEHNs MAM MOBPEXAEHMS LNPpULA
MAM UTAbI, PEKOMEHAYETCSI UMETb B 3ariace AOTIOAHUTEABHBIE LLMPULLbI U UAbI.

CTEECCOBOQ HeAepXXaHue Mo4n

AedAtoKC BBOAUTCS AUGO TPaHCYPETPaAbHBIM, AMBO MEpUyPETPaALHBIM MyTeM MOA
YPETPO-LIMCTOCKOMMHYECKUM KOHTPOAEM. [€Ab CAeAYeT BBOAMTH B MOACAMSUCTBIN
CAOM Ha YPOBHE MPOKCUMAABHOTO OTAEAA ypeTpbl. AepAIOKC CAGAyET BBOAUTH
MEAAEHHO, YTOBbI reAb PaCrPEASAMACS B TKaHsIX, MOKa MOA CAUSUCTON OBOACUKOM
He MPOCTYMMT BbIMYKAOCTb, AOXOASALLAA AO CPEAHEN AMHIUM ypeTpbl. Kak NpaBuAo, AAs
AOCTUXKEHUA BAeKBaTHDI‘:i annosvuun CAMBUCTOMN OBOAOHKM BBOAATCA UMPKYAAPHbIE
MHbEKLMM B 2-4 MecTa (Hanpumep, B nosuumn 3, 6,9 1 |2 vacos). Mocae UHbeKLMM
UTAY CAEAYET YAEPXMBATh Ha MecTe B TeueHue | 5-30 cekyHA M MEAAGHHO M3BAEKaTb,
YTOBbI MPEAOTBPATUTL KCTPY3UIO reast. OBbem, HEOBXOANUMBIN AAR AOCTIKEHMS
YCMELUHOTO PEe3yAbTATa, MOXET 3HAYUTEABHO BapbUPOBATLCS, HO Y GOABLUMHCTBA
naLmeHToB o6bem 3-6 MA OKa3aACsi AOCTATOYHBIM.

BesukoypeTepaabHbiit pedatoke

BbIAM OMMCaHbl HECKOABKO METOAOB BBEAGHMS T€AS AAS SHAOCKOMMHECKOTO
AeveHusi BYP, B Tom umncae cyBypetepaabHoi uHbeKLmn TedpaoHa (STING), oaHoM
MHTpaypeTepaAbHOM MHbeKLM (HIT) 1 ABOIHOI (B MPOKCMMAABHBIN M AUCTAABHBIM
OTAEAbI) MHTpaypeTepaAbHo MHbekLmn (Double-HIT)'. Mpoueaypa Double-HIT
MPEACTaBASIET COBOM YCOBEPLLEHCTBOBaHWE OpUrHaAbHbIX MpoLieayp STING u HIT,
1, KaK COOBLLIAAOCh, MPUBOAMT K GOABLLIEMY KAUHWHECKOMY ycriexy.

1 BO 3 Harnp: B MOACAM3MCTOM CAOE MOYETOYHMKA, BbI3BAHHOMO
UNEPAUCTEH3MEN, MOYEBOM My3bipb AOAXKEH GbiTb HAMOAOBMHY 3aroAHeH. Mepea
rposeAeHmem npoLieAypbl HIT BBINMOAHSIOT FMAPOANCTEHLMIO MOYETOYHUKOBOTO
OTBEPCTUS AASl OMPEAEAEHMS MECTa MHBEKLIMM B MOACAUBUCTON OBOAOHKE
MHTPaMypPaAbHOTO OTAEAA MOYETOUHMKA. MrAa BBOAUTCS MPUMEPHO Ha 4 MM B
MOACAMBMCTYIO OBOACUKY OT CEPEANHbI AO AMCTAABHOTO OTAEAA MOYETOYHMKA B
MOAOYKEHWM 6 HacoB (MecTo uHbeKLMM |;Puc.2). B 3ToM TouKe NpeKpalatoT UHy3uio
PACTBOPA U BBOAST reAb. AAs CO3AAHMS AOCTATOMHOTO KOAUHECTBA BOAIOCA HEOBXOAMM
AL HeBoAbLLOM o6beM (0,5-1,0 MA). HeobxoarMo obecrieumnTs koanTauuio KaHaAa
MOYETOUHUKA M BBOAMMOTO reAsl. LicTockon oTBOAAT Hasaa K Lueiike MoueBoro
My3bIpsi, YTOBbI BA3YaAM3MPOBATb MOAHOCTBIO BBEAEHHBIM reAb. [ToCAe MHBEKLIMM UTAY
CAGAYET YACPXKMBATL B TOM 3KE MOAOXKEHMM B TeueHue |5-30 cekyHA 1 MeareHHO
M3BAEKATb, YTOBbI MPEAOTBPATUTB SKCTPY3UIO MPOAYKTA. 10 OKOHUaHMM MpoLIEAYPbI
MPEKPALLAETCS TMAPOAMCTEH3S B YCTbE MOYETOMHMKA, HTO CBUAETEABCTBYET O ero
TOAHOW KOArTaLym.

B cAyyae HEMOAHOM KOAMTaLMM MOYETOYHUKA C MHTPAyPETEPAaABHON MHBEKLIEN,
MOXHO PacCMOTPETb BO3MOXHOCTb BTOPOM, UHTPayPeTePaAbHOM MHbEKLMM B
AucTanbHbIit oTAeA (Double-HIT) (MecTo uHbekLmm 2; Puc. 2), ab6o moseT GbiTh
BbIMOAHeHa cybypeTpaabHas umMnAaHTaums (STING) (Mecto nHbekumm 3; Puc. 2).

IMocae BLINOAHEHMA NPOLIEAYPbI NOCTOSHHBIN KaTeTep MOXHO M3BAeYb. Koraa npoiiaet
aHecTesus, MaLMeHTbl, Kak MPaBMAO, MOTYT OMOPOMXHMTLCA Ge3 Kakux-Au6o npobaem.

Mocae AeveHUs PEKOMEHAYETCS MPOBECTM MUKLIMOHHYIO LIMCTOypeTporpaduio
(MLLYT), 4toBbI BbISCHUTB, OCTaACs AU pedaiokc. [pu HeaocTaTouHOM dddekTe OT
I'IepBOHa"IBAbHOﬁ WHBbEKLMU MOryT 6bITb Ha3Ha4eHb! AOMOAHUTEABHbIE MPOLIEAYPbI.

VY naumeHTOB, paHee AeumBLLMXCA AePAIOKCOM, MOTYT BbiTh 3aMETHBI CAGAbI OT
NPEABIAYLUMX MHBEKLMIA. AASI MTOAHOTO M3AEUEHWS MEepCUCTUPYIOLLEro pedAiokca
MO>HO MPOBECTU AOTIOAHUTEABHbIE MHTPAYPETPaAbHbIE MHBEKLIMM MAU YCUAUTL UX
AeicTBue CyBypeTpaAbHON MHbEKLIMEN.

3anpeLu.aeTca HaAEBaTb KOAMA4YOK Ha UCMOABb3OBaHHYO MFA)’ACPHZY K€ NO OKOH4YaHUK
MPOLIEAYPbI HEOBXOANUMO BBIBPOCHTB LLMPHLL, MTAY M AOGON HEMCMOAB3OBAHHIM
MATepHaA M H1 B KOEM CAy|ae He MCMOAB30BaTb X MOBTOPHO M3-3a PUCKA 3arpsisHEHMs!
HENCNOABL30BaHHOMO MaTEPMaAa U CBA3AHHbIX C 3TUM PUCKOB, BKAKOHasA MHq)MLLMPOEaHMEA
YTUAM3ALMIO CAEAYET MPOBOAMTL B COOTBETCTBUM C OGLLEMPUHATON MEANLIMHCKOM
MPaKTUKOM U AGMCTBYIOLLMMM TPEBOBAHUAMM K OBPALLIEHMIO C OCTPbIMU MPEAMETaMM
M NOTEHUMAABHO OMacHbIMU BroAorUYECKUMM NPOAYKTaMM.

CpOK rOAHOCTM M XpaHeHus
CpOK FOAHOCTY yKasaH Ha yriakoBKe. XpaHuTb rpu Temnepatype Ao 25°C. M36erats
BO3AEICTBMSA COAHEUHBIX AyHelt M 3aMep3aHms.
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AepAIOKC SBASIETCS 3apErUCTPUPOBAHHOM TOPrOBOM MapKOA.

med hensyn til specifikke funktionelle og anatomiske abnormiteter, der kan senke
behandlingssuccesraten; sasom:
—  Groft dilaterede urinrersabninger
— Paraureteral (Hutch) diverticula
—  Ureterocele
— Duplex urinledere
—  Patienter medVUR klasseV
« Detbar overvejes at vlge patient med hensyn til specifikke omstendigheder, der
kan gare patienterne mere modtagelige for bivirkninger efter behandling; sasom:
—  Patienter med immunsuppression eller pa immunosuppressiv medicin
—  Patienter med autoimmune lidelser
—  Patienter med iboende vaevssensitivitet i urinreret (f.eks.pa grund af neuralgi,
arvay eller strikeur)
*  Deflux-implantatet kan vare synligt pA medicinske billeddannelsessystemer som
leesioner med hgj eller lav densitet. Patientimplantatkortet for Deflux skal udleveres
til patienten til hans eller hendes egen brug.

Interaktioner
Behandling med Deflux i kombination med medicin og andet medicinsk udstyr er
ikke undersogt.

Bivirkninger

Stress-urininkontinens

Almindelige procedurerelaterede bivirkninger er dysuri, urinvejsinfektion, haematuri og
smerter pa injektionsstedet. Disse forsvinder normalt spontant inden for fa dage eller
med passende antibiotikabehandling. Postoperativ urinretention, generelt forbigaende
og handterbart ved ren intermitterende kateterisering, er rapporteret at forekomme
hos ca.20 % af patienterne. Hvis intermitterende kateterisering er pakrzvet,anbefales
det, at der anvendes et meget tyndt (10 Fr.) kateter med generes smering for at
mindske risikoen for at kompromittere implantatstedet. Hvis langvarig kateterisering
er ngdvendig, anbefales suprapubisk cystostomi af samme grund. Bivirkninger efter
behandling inkluderer masse/pseudocyst med tidlig eller forsinket indtraeden, infektioner/
bylder og miktur. En forvaerret SUI pa grund af en peri-urethral masse eller et dislokeret
Deflux-implantat og tilherende urinretention kan kraeve medicinsk og kirurgisk indgreb
og efterfolgende en alternativ intervention.

Vesikoureteral refluks
Almindelige procedurerelaterede bivirkninger inkluderer hamaturi, dysuri og
urinvejsinfektion.

Bivirkninger efter behandling inkluderer urinvejsobstruktion med eller uden
hydronephrose, hoj hyppighed, pyelonephritis, mavesmerter, fremmedlegemereaktion,
forkalkning, pyreksi, hypertonisk bleere og irritation af blaeren.

Postoperativ dilatation af de gvre urinveje, der forsvinder spontant inden for fa dage,
er blevet observeret i kliniske undersegelser hos mindre end | % af de behandlede
patienter. Imidlertid er sjaldne tilfaelde af postoperativ dilatation af de @vre urinveje
med eller uden hydronefrose, der forer til midlertidig placering af en ureterstent,
blevet rapporteret, og i nogle tilfeelde er der kraevet en urinvejsimplantationsprocedure.

Fund af forkalkninger pa injektionsstedet, der er blevet forvekslet med distale
urinvejsobstruktioner i billeddannelsesstudier, er blevet rapporteret. Behandlende
leger bor gore patienterne opmarksomme pa denne mulige diagnostiske forvirring i
billedundersagelserne. Patienten skal gares opmaerksom pa,at implantatet kan opdages
under anorektale undersggelser samt tagning af rontgenbilleder af bakken, og at
leger i fremtiden bar informeres om, at patienten er blevet behandlet med Barrigel.

Anbefalede nale

Kontakt den lokale forhandler for oplysninger om egnede nale til brug sammen
med Deflux. Hvis der anvendes en forkert nal, kan anordningen fungere forkert med
sprojtebrud og leekage af injicerbar gel i luer-lock-forbindelsen. Pa grund af tryk-flow-
forhold anbefales det ikke at bruge lange nale med en lumendiameter pa mindre end 0,7
mm.Ved behandling af vesikoureteral refluks anbefales en Deflux-nal (3,7F x 23G-spids
x 350 mm) til sikker og ngjagtig administration af Deflux.

Behandlingen

Inden behandlingen skal patienten gennemga en fysisk undersegelse og evalueres
grundigt for at sikre korrekt patientvalg. Patienten skal informeres om, at Deflux
muligvis ikke giver et permanent behandlingsresultat, og at der kan vzere behov for
yderligere behandlingssessioner for at opna og opretholde effekten af behandlingen.

Antibiotisk profylakse og kortvarig opfalgning efter behandling bar overvejes.

Procedura zabiegu

Przed rozpoczeciem leczenia pacjent powinien zosta¢ poddany badaniu fizykalnemu
i dokfadnej ocenie w celu ustalenia wiasciwego wyboru postgpowania. Nalezy
poinformowac pacjenta, ze wyréb Deflux moze nie przynies¢ trwatego efektu
terapeutycznego oraz ze do osiagniecia i utrzymania efektu zabiegu moga by¢ wymagane
dodatkowe sesje lecznicze.

Nalezy rozwazy¢ zastosowanie profilaktyki antybiotykowej oraz krétkoterminowej
obserwacji po zakonczeniu leczenia.

Deflux jest przeznaczony do stosowania wylacznie przez wykwalifikowanych lekarzy lub
chirurgéw z doswiadczeniem w stosowaniu cystoskopu i przeszkolonych w technice
wstrzyknie¢ podmoczowodowych lub wewnatrzmoczowodowych badz do cewki
moczowej (z uzyciem Deflux lub innych materiatow).

Przed przystapieniem do zabiegu wstrzykniecia do cewki moczowej zaleca sig
zastosowanie odpowiedniego znieczulenia lub profilaktycznej analgezji u wszystkich
pacjentow.

Przed wstrzyknigciem preparatu Deflux zaleca sig wykonanie nastgpujacych czynnosci:

. Przeptukac igte fizjologicznym roztworem chlorku sodu.

2. Zamocowac¢ igle doktadnie do strzykawki.

3. Usuna¢ powietrze z igly poprzez wstrzyknigcie zelu do igly do tego stopnia, aby
na jej koncu pojawita sig kropla Zelu.

Adapter typu luer-lock jest zatrzaskiwany na strzykawce i utrzymywany na miejscu
wylacznie sif tarcia. Moze si¢ swobodnie obraca¢ lub mozna go $ciagnag, jesli zostanie
przytozona odpowiednia sita. Z tego powodu zaleca sig, aby podczas mocowania
igly do strzykawki przytrzyma¢ mocno kciuk i palec wskazujacy zaréwno wokat
szklanego korpusu strzykawki, jak i adaptera typu luer-lock. Aby utatwi¢ prawidtowe
gwintowanie/przymocowanie piasty igly i adaptera typu luer-lock, nalezy je mocno
wecisnac i obrécic (patrz rys. I).

Aby unikna¢ jakichkolwiek zaktdcen podczas zabiegu u pacjenta lub koniecznosci
powtorzenia zabiegu z powodu wycieku, niezamierzonego zanieczyszczenia lub
uszkodzenia strzykawki lub igly, zaleca si¢ przechowywanie dodatkowych strzykawek
i igiet w magazynie.

Wysitkowe nietrzymanie moczu (SUI

Deflux nalezy wstrzykiwa¢ droga przezcewnikowa lub okotocewkowa pod nadzorem
moczowo-cystoskopowym. Zel nalezy wstrzyknaé¢ podsluzéwkowo na poziomie
proksymalnej cewki moczowej. Deflux nalezy wprowadza¢ powoli, aby umozliwi¢
tkankom przystosowanie si¢ do podawanego materiatu az do momentu, gdy
wybrzuszenie pod bong $luzowa bedzie wystawac do linii Srodkowej cewki moczowej.
Do osiagniecia odpowiedniego potozenia blony $luzowej konieczne sa zazwyczaj
iniekcje obwodowe w 2—4 miejscach (np.w pozycjach 3,6,9 i 12). Po wstrzyknieciu
igte nalezy przytrzymac na miejscu przez |5-30 sekund,a nastgpnie powoli wyciagnag,
aby zapobiec wyciekaniu Zelu. Objetos¢ wymagana do osiagnigcia pomysinego rezultatu
moze sig znacznie réznié, ale u wigkszosci pacjentdw objetosé 3—6 ml jest wystarczajaca.

Od cherzowo-moczowodor

Opisano kilka technik endoskopowego zabiegu VUR, w tym iniekcje subureteryczng
(procedura STING), pojedyncza iniekcje wewnatrzmoczowodowa (procedura HIT)
i podwojna (proksymalng i dystalng) iniekcje wewnatrzmoczowodowa (procedura
Double-HIT)'¢.Procedura Double-HIT jest unowocze$nieniem oryginalnych procedur
STING i HIT i zostata uznana za metode gwarantujac osiagniecie wyzszego wskaznika
powodzenia klinicznego.

Generalnie pecherz moczowy jest czesciowo wypetniony,aby uzyskac dobra wizualizacje
ujscia moczowodu(-6w) i uniknaé powstawania napie¢ w warstwie podsluzowkowej
moczowodu wtdrnych wzgledem hydrodystensig ujscia moczowodu w celu okreslenia
miejsca iniekeji w obrebie podsluzéwki moczowodu srodsciennego. Igte wprowadza
sie okoto 4 mm w podsluzéwke Srodkowego i dystalnego odcinka przewodu
moczowodowego w pozycji 6 (strona |;rys.2).W tym momencie nalezy przerwac
irygacje — zel jest wstrzykiwany. Tylko niewielka objetos¢ (0,5-1,0 ml) jest potrzebna
do utworzenia wystarczajacego bolusa. Przewdd moczowodowy powinien zosta¢
dostosowany do iniekcji. Cystoskop jest odciagany do szyi pecherza moczowego w
celu wizualizacji petnej iniekgji. Po wstrzyknieciu igle nalezy utrzymaé w tej pozycji
przez 15-30 sekund, aby zapobiec wyciekaniu preparatu. Po zakorczeniu procedury
ujscie moczowodu nie powinno by¢ juz poddawane dalszej hydrodystensji,co oznacza
catkowite dostosowanie ujscia moczowodu i przewodu moczowodowego.

Jezeli ujscie moczowodu nie dopasowuje sie do pojedynczej iniekcji
wewnatrzmoczowodowej, mozna rozwazy¢ wykonanie drugiej, bardziej dystalnej iniekcji
wewnatrzmoczowodowej (Double-HIT) (strona 2; rys. 2) lub wykona¢ implantacje
podmoczowodowa (STING) (strona 3;rys. 2).
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ECTemsilcisi
iskandinav Diizenleme Hizmetleri AB,
Svirdvagen 3b, 182 33 Danderyd, isveg

Uriin bilgileri, advers olay raporlari ve iiriin sikayet raporlari igin liitfen asagidaki
tabloda verilen iletisim bilgilerini kullanarak Palette Life Sciences Tibbi Bilgi Departmani
ile iletisime gegin.

Deflux, tescilli bir ticari markadir.

Uriin Bilgileri, Advers Olay Raporlari ve Uriin Sikayet Raporlari
icin ileti§ime Gegin

Deflux ma kun administreres af kvalificerede leger eller kirurger, der har erfaring med
brug af et cystoskop, og som er uddannet i teknikken til subureterale, intraureteriske
eller intraurethrale injektioner (med Deflux eller andre materialer).

Passende anastesi eller profylaktisk analgesi anbefales til alle patienter inden
injektionsproceduren i urinreret.

Inden injektion af Deflux anbefales folgende:

1. Skyl en fysiologisk natriumchloridoplesning gennem nalen.

2. Fastger nalen stramt pa sprejten.

3. Fjern luften fra nalen ved at injicere gelen i nalen op til et punkt, hvor en drabe er
synlig ved spidsen.

Luer-lock-adapteren szttes pa sprojten og holdes pa plads med friktion. Den kan rotere
frit eller traekkes af, hvis der pafares nok kraft. Hold godt om glassprajtens cylinder og
luerlasadapter med tommel- og pegefinger. For at lette korrekt tradning/fastgorelse af
nalehub og luer-lock-adapter skal du bade skubbe og dreje dem fast sammen (se fig. I).

For at patientens behandling ikke skal afbrydes eller gentages pga. leekager; utilsigtet
kontaminering eller beskadigelse af sprojten eller kanylen,anbefales det at have ekstra
sprojter og kanyler pa lager.

Stress-urininkontinens

Deflux skal injiceres enten via en transurethral eller periurethral vej under urethro-
cystoskopisk vejledning. Gelen skal injiceres submucosalt pa niveauet med det proksimale
urinrer. Deflux skal injiceres langsomt for at lade vaevet absorbere materialet, indtil
udbulingen under slimhinden ses ud til urinrerets midterlinie. Omgivelsesinjektioner
pa 2-4 steder (f.eks.ved positionerne 3,6,9 og 12) er normalt nedvendige for at opna
en passende slimhindeformation. Efter injektion skal nalen holdes pa plads i 15-30
sekunder og traekkes langsomt ud for at forhindre ekstrudering af gelen. Det pakraevede
volumen for at opna et vellykket resultat kan variere markant,men et volumen pa 3-6
ml har vist sig at vaere tilstraekkeligt hos de fleste patienter.

Vesikoureteral refluks

Flere teknikker er blevet beskrevet til endoskopisk behandling af VUR, herunder en
subureterisk injektion (STING-procedure), en enkelt intra-ureterisk injektion (HIT-
procedure) og en dobbelt (proksimal og distal) intra-ureterisk injektion (Double-HIT-
procedure)' . Double-HIT-proceduren er en forbedring af de oprindelige STING- og
HIT-procedurer og er rapporteret at resultere i storre kliniske succesrater.

Generelt er blzren halvfyldt for at muliggere god visualisering af urinrersabningen
og for at undga spanding inden i det submukese lag af urinlederen sekundaert til
overdistension. Til HIT-proceduren initieres hydrodistention af urinrgrsabningen for
at definere injektionsstedet i submucosa af den intramurale urinleder. Nélen bliver
indsat ca.4 mm i submucosa i den midterste til distale urinvejstunnel ved 6-positionen
(sted 1, fig. 2).Vanding skal stoppes pa dette tidspunkt, og gelen injiceres. Kun et lille
volumen (0,5-1,0 ml) er nedvendigt for at skabe en tilstraekkelig bolus. Urinvejstunnelen
skal samle sig med injektionen. Cystoskopet trackkes tilbage mod blaerehalsen for at
visualisere den fulde injektion. Efter injektionen skal nalen holdes i position i 15-30
sekunder for at forhindre ekstrudering af produktet. Ved afslutning af proceduren
ber urinrersabningen ikke lengere veere vandudskilt, hvilket indikerer fuldstandig
sammenfgjning af urinrersabningen og tunnelen.

Hvis urinrersabningen ikke fuldstaendigt samler sig med en enkelt intraureteral injektion,
kan en anden mere distal intraurinzr injektion (Double-HIT) overvejes (sted 2,fig.2)
eller en suburinalt implantation (STING) kan udferes (sted 3,fig. 2).

Postoperativt er det ikke ngdvendigt at efterlade et blivende kateter. Patienter er
normalt i stand til at lade vandet uden problemer, nar bedavelsen har fortaget sig.

EnVCUG foreslas i opfalgningen efter behandling for at fastsla, om refluks forbliver.
Hvis den originale injektion skal forstzerkes, kan yderligere behandlinger administreres.

For patienter, der tidligere er behandlet med Deflux, kan injektionsstederne fra den
foregaende procedure stadig vaere synlige. En forstaerkning af tidligere intraureteriske
injektioner kan udferes eller forbedres yderligere med en subureteral injektion for at
opna oplasning af vedvarende refluks.

Genindszt ikke kappen pa brugte kanyler. Sprojten, nalen og ikke anvendt materiale
skal kasseres umiddelbart efter behandlingen, da det ikke ma genbruges pga. risiko for
kontaminering af det ikke anvendte materiale og de hermed forbundne risici, herunder
infektioner. Kassering skal ske i overensstemmelse med godkendt medicinsk praksis
og de nationale, lokale og institutionelle retningslinjer.

Po zabiegu nie jest konieczne pozostawienie cewnika w miejscu wprowadzenia. Po
wyjéciu z narkozy pacjenci zazwyczaj moga bez probleméw oddawac mocz.

Po zabiegu zaleca sig wykonanie cystografii mikcyjnej (VCUG) w celu upewnienia sig,
czy odplyw sig utrzymuje. Jesli konieczne jest zastosowanie wzmocnienia pierwotnej
iniekgji, mozliwe jest zastosowanie kolejnych zabiegow.

W przypadku pacjentéw poddawanych uprzednio dziataniu preparatu Deflux miejsca
wstrzyknie¢ wykonane podczas poprzedniego zabiegu moga by¢ nadal widoczne.
Augmentacja weczesniejszych wstrzyknig¢ wewnatrzmoczowodowych moze
zosta¢ przeprowadzona lub dodatkowo wzmocniona za pomoca wstrzyknigcia
podmoczowodowego w celu usunigcia utrzymujacego sig odptywu.

Nie nalezy ponownie naklada¢ oston na zuzyte igly. Strzykawke, igte i wszelki
niewykorzystany materiat nalezy wyrzuci¢ bezposrednio po zabiegu i nie wolno ich
ponownie wykorzystywac ze wzgledu na ryzyko skazenia niewykorzystanego materiatu i
2Zwiazane z tym ryzyko obejmujace zakazenia. Utylizacjg nalezy przeprowadzac zgodnie z
przyjeta praktyka medyczna oraz obowiazujacymi wymogami dotyczacymi postgpowania
Z ostrymi wyrobami i potencjalnymi zagrozeniami biologicznymi.

Okres trwatosci i przechowywanie
Data waznosci podana jest na opakowaniu. Przechowywac w temperaturze do 25°C.
Chroni¢ przed storicem, nie zamrazac.

Producent
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Zaktad produkcyjny
Q-Med AB, Uppsala, Szwecja

Przedstawiciel WE
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svirdvagen 3b, 182 33 Danderyd, Szwecja

W celu uzyskania informacji o wyrobie, zgk ia zdarzen ni
zgloszenia reklamacji wyrobu prosimy o kontakt z Dziatem Informacji Medycznej

Palette Life Sciences, postugujac si¢ danymi kontaktowymi podanymi w ponizszej tabeli.

pozadanych oraz

Deflux jest zarejestrowanym znakiem handlowym.

Kontakt w celu uzyskania informacji o produkcie, zgtoszen zda-
rzen niepozadanych i zgtoszen skarg dotyczacych produktu

Kraj Numer telefonu E-mail
Niemcy 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Wiochy 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Francja 0800000013 paletteeur@eversana.com
Hiszpania 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Zjednoczone 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Krolestwo
Wszystkie E-mail palettemc@dlss.com
inne kraje

Deflux® Navod k pouziti

Slozeni

Kazdy ml obsahuje:

Dextranomer 50 mg
Kyselinu hyaluronovou, stabilizovanou 15mg
Chlorid sodny, fyz. roztok qs.

Popis

Deflux je sterilni, viskdzni gel z mikrokrosférickych castic dextranomeru a stabilizované
kyseliny hyaluronové nezivocisného pavodu. Cely implantat je biokompatibilni a biologicky
odbouratelny. Deflux je uréen k injekéni aplikaci do podslizni¢niho vaziva v mocové
trubici, moc¢ovém méchyfri a distalnim mocovodu. Stabilizovana kyselina hyaluronova
pusobi hlavné jako nosig, ktery zanecha mikroastice na mist& implantace, kde budou
postupné obklopeny pojivovou tkani hostitele. Deflux je dodavan ve sklenéné strikacce
se zamkovym kénusem luer.Ta obsahuje | ml pripravku. Kazda strikacka je sterilizovana
horkou parou ve svém sacku a poté vlozena do kartonové krabickyVyrobek je uréen
pouze k jednorazovému pouziti. Na Stitku strikacky jsou uvedeny orientaéni znacky
po 0,1 ml. Soucasti baleni jsou nélepky do dokumentace pacienta, které usnadni

Ulke Telefon Numarasi E-posta
Almanya 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
italya 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Fransa 0800000013 paletteeur@eversana.com
ispanya 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Birlesik 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Krallik
Diger Tim E-posta kullanin palettemc@dlss.com
Ulkeler

CBAXMTECb C HAMU AAA MOAyUYEHUA MHPOPMALLMM O NPOAYKTE,
OTYETOB O HEXKEAATEAbHbIX ABAEHUAX M KaAobax

CrpaHa Homep DAeKTpPOHHaA nouTa
TeaedoHa

Fepmanus 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
Wraama 800 785 440 paletteeur@eversana.com
DOpaHums 0800000013 paletteeur@eversana.com
Mcnanuns 900 993 304 paletteeur@eversana.com
CoeanHeHHoe 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Kopoaescteo
Bcem octaabHbiM | Heobxoaumo palettemc@dlss.com
CTpaHaM MOAb30BaTbCA

AaHHBIM aApecoM

3AEKTPOHHOM

MNoYThbl

dohledatelnost vyrobku.

Navod k pouziti

*  Vezikoureteralni reflux.

 Stresova inkontinence moci zpusobena insuficienci uretrdlniho svérace. Deflux
mize byt Ucinny i pfi stresové inkontinenci zptisobené hypermobilitou mocove
trubice.

Kontraindikace

 Primarni refluxni megaureter s distalni stenézou

¢ Nekontrolovana dysfunkce moceni

*  Neurogenni mocovy méchyr

*  Poruchy krvaceni nebo uzivani trombolytik nebo antikoagulancif

Pacient je precitlivély na vyrobky na bazi kyseliny hyaluronové, streptokokalni
proteiny nebo dextran

¢ Aktivni infekce mocovych cest

Varovani

*  Deflux je uréen pouze k injekéni aplikaci do podslizni¢niho vaziva v mocové trubici,
mocovém méchyfi a distalnim mocovodu.

* Pripravek nesterilizujte, mohlo by dojit k jeho poskozeni.

¢ Nelze aplikovat intravaskularné.

¢ Nekombinuijte s jinymi produkty.

*  Deflux muze byt detekovan na radiologickém zobrazovani a pusobi diagnostické
ruseni jak v mocovodu, tak v mocové trubsici (napr. ma potencial maskovat recidivu
nadoru prostaty).

*  Nepouzivejte vyrobek, je-li obal poskozen.

Bezpeénostni opatFeni

Pripravek by mél podavat pouze kvalifikovany Iékar se zkuSenostmi s pouzivanim
cystoskopu a proskoleny v subureteralnich, intraureteralnich nebo intrauretralnich
injekénich postupech (s Defluxem nebo jinymi materialy).

« Pripravek nepouzivejte, pokud na obalu chybi nebo je necitelné datum exspirace
nebo Cislo Sarze.

*  Postup a nastroje potrebné k aplikaci pipravku Deflux s sebou nesou riziko infekce
mocovych cest a krvaceni obdobné jinym podobnym urologickym zékrokam.
Dodrzujte bezpeénostni opatieni obvykla u sterilnim zplisobem provadénych
urologickych zékroku, zejména cystoskopickych.

*  Pred lé¢bou se zdravotnikim doporuéuje, aby s pacienty (nebo jejich rodici /
zakonnymi zastupci) prodiskutovali vSechna potencialni rizika a zajistili jejich
povédomi o piznacich a symptomech potencionalnich komplikaci.

Prijednom oSetreni neaplikujte vice nez |5 ml pripravku u dospélych a 6 ml u déti.

«  Aplikujte pomalu,aby nevznikl nadmérny tlak na konus strikacky a nedoslo k dniku
gelu.

Pri manipulaci se sklenénou strikackou a jehlou postupuijte opatrné, aby nedoslo
ke vzniku lacerace nebo jinému poskozeni zdravi.

*  Pokud bude vyrobek nahodné kontaminovan, zlikvidujte jej.

*  Bezpecnosta Gcinnost pripravku u téhotnych a kojicich Zen nebyla dosud stanovena.

* K écbé pooperaéni dilatace hornich mocovych cest nebo ureteralni obstrukce
hornich mocovych cest miize byt nutna ureteralni reimplantace nebo stentovani.

*  ZhorSena stresova inkontinence modi v disledku periureteralni masy nebo
dislokovaného implantitu Deflux a souvisejici retence moéi muze vyzadovat
lékarsky a chirurgicky zakrok a nasledné alternativni zasah. Pri vybéru pacientd je
tr'eba vzit v Gvahu specifické funkéni a anatomické abnormality, které mohou snizit
uspésnost lécby; jako jsou:

Holdbarhed og opbevaring
Udlgbsdatoen er opgivet pa emballagen. Opbevares i op til 25° C. Ma ikke udszttes
for frost og sollys. Ma ikke udszttes for frost og sollys.

Producent
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Produktionssted
Q-Med AB, Uppsala, Sverige

EF-repraesentant
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Sverige

For produktoplysning, indberetning af ugnskede handelser og produktklager bedes
henvendelse rettet til:

Deflux er et registreret varemzrke.

Kontakt for produktoplysninger, indberetning af bivirkninger og
produktklager

Deflux® kdyttoohje

Koostumus

Yksi ml sisilta:

Dekstranomeeri 50 mg
Hyaluronihappo, stabiloitu 15mg
Fys. natriumkloridiliuos qs.

Kuvaus

Deflux on steriili, viskoosi dekstranomeerimikropalloja ja stabiloitua hyaluronihappoa
sisiltiva ei-eldinperdinen geeli,joka muodostaa biologisesti yhteensopivan ja biohajoavan
implantin. Deflux on tarkoitettu submukosaalisiin injektioihin virtsaputkessa, virtsarakossa
ja distaalisessa virtsanjohtimessa. Stabiloitu hyaluronihappo toimii pazasiassa kantoaineena,
jattden dekstranomeeripallot implanttialueelle jossa ne asteittain ympardityvit
sidekudoksella. Deflux toimitetaan lasiruiskussa, jossa on luer-lukitus, sisiltden | ml.
Jokainen ruisku on kostealimposteriloitu erikoisessa taskussa ja pakattu pahvirasiaan.
Tuote on kertakdyttSinen. Ruiskun etiketissa on volyymimerkinnit 0,1 ml valein.
Potilastietoetiketit sisltyvat pakkaukseen helpottamaan tuotteen seurantaa.

Kayttoindikaatiot
* Vesikoureteraalinen refluksi.
 Ponnistusinkontinenssista johtuva virtsanpiditysvaikeus johtuen virtsaputken

Deflux® Odnyieg Xprjong

ZlvOeon

KaBe ml mepiéxer:

AeErpavopépn 50 mg
Yaloupovikd o&U, oTabepotrompevo 15 mg
Duo. Siahupa xAwptolxou varpiou qs.
Meprypadn

To Deflux eival éva amooTelpwiévo, 1EWdeg TMKTWHA HIKpoodalpiSiwv
Se&Tpavopepols Kal oTABEPOTIOMEVOU UGAOUPOVIKOU OEE0G Jin TWIKTG TIpoEAeuonG
Tou amotelei éva BlooupBatéd kar Ploaroikodopnoo euduTevpa. To Deflux
TipoopileTal yia uToBAEVWOYOVIEG EVETEIG GTTV oUpTiBpa, GTHY 0UPOBOXO KUGTN
Kal To TepidePIkS TNpa oupnpa. To oTabepomomuévo uakoupovikd ofl
Spa kupiwg wg dopeag, adrivovrag Ta SeETpavopepr pikpoodarpidia ot Beon
epduTeLpaTog omou oTadlard mepiaMovtar amé cuvdeTko 1076 Eevio. To Deflux
SiariBetal o yuahvn olpryya pe eEapTpa kwvikol cuvdéopou acdaleiag (luer)
Trou Trepiexet | ml. Kabe olpryya amooTeipivera Tehikwg o€ uypr) Beppodmra oe
GaKouNdKI Kait cUoKeuaeTal e XapTivo KouTi. To Tipoidv poopileTar uévo yia pia
xpnon. H eTikéta g oUpryyag sivar epodiacpévn pe evdekTIkEG evBEIEEIG Gykou
oe dlaomuara 0,1 ml. Or eTikeTeg Twv dakéhwy acbevwy Tepthapfavovrar o
ouokeuaoia yia Tn SIEUKOAUVOT| THG IXVNAACIHOTTAG TOU TTPOIOVTOG.

Odnyieg Xpriomng

*  KuoTeooupnmpikr rahivdpopnon.

*  Axpareia olpwv armd mpooTradeia Aoyw aveTapKelag PNXaviopou oupnepikou
orykmmpa. To Deflux propei emiong va eivar amoTeAeopariké oy akpareia
oUpwv arrd mpooTradela Adyw TNG UTTEPKIVITIKGTNTAG TG ouprifpac.

Avrevdeiteig

*  Mpwrtoyevrig TaAivEpopog HeEYyaoupnTpag e TEPIPEPIKT) OTEVWOT)

* Avegéheykm keviy Sucherroupyia

¢ Neupoyevrg ko

* Awarapaxég aipoppayiag 1) Mpn 6popBoAuTIKWwY 1) QVTITTMKTIKWY GappaKwy

* loTopikd umrepevalcBnoiag oe poidvTa pe Bacn To ualoupovikd ofl,
OTPETITOKOKKIKEG TTPWTEIVEG 1) Se&Tpavn

*  Evepyr) MoipwEn Tou oupoTroInTIKoU GUCTHATOG

Mposidotromoeig
To Deflux rpoopieral pévo yia urroBAewoyovieg eveoelg oy ouprifpa,oThy
0upod6xo KUOTN Kal To TEPIPEPIKS TUNHA oUPNTTPA.

¢ Mnv emavamooTeipwvete To Deflux kabuwg autéd Ba mpokakéoel Cnuia oto
TPOIOV.

*  Mnv kavete evBopuikr) veor).

*  Mnv avauryviete pe ahha Trpoidvra.

*  To Deflux prropei va avixveuBei o akTivoypadikr| ammeikovion Kat va AeIToupyroet
WG BIaYVWOTIKEG GUYKUTIKOG TTapdyovTag TOG0 GToV oUpNTHEa 600 Kal TV
oupniBpa (Tr.x. £xet T SuvardmTa va amokpuel Tnv emavepdavion Tou Gykou
TOU TIPOCTATN).

*  Mnv xpnoloTroleiTe To TTPOIOV €4V 1) CUCKeUAoia €ival KaTESTPAPMEVT).

Mpodurageg

*  To Deflux mpémeL va xopnyeirtal povo amoé eEeISIKEUPEVOUG IATPOUG LE ENTTEDIA
OTN XPOT| £VOG KUCTEOOKOTIIOU Kal EKTTAIBEUHEVOUG OE UTTOOUPNOPIKEG,
evdooupnTIKEG 1) evdooupnBpikég Sladikaoieg éveong (e Deflux 1) aMa uhika).

*  Mnv xpnoooleite To TpoidY £av Agitrel 1) eivar Sucavayvwo n nuepopnvia
MEng 1 o apiBpog apTidag Tavw oTN cucKeuacia.

¢ H 8iadikacia kai 1 epappoyr) opydavwy Tou oxeTIfovTal He TNV £VECT) TOU
Deflux evéxouv eyyevr) kivBuvo pdluvong 1) aipoppayiag Tou oupoToinTIkoU
OUCTIHATOG, OTTWG Kat Trapopoleg oupoloyikeg Sladikacieg. @a mpémel va
akohouBoulvTal ol cuvrBelg TPodUAAZEIG TToU OXETICOVTAL e OUPONOYIKEG
emepPaceig Tou TpayparoToloUvTal UTIO OTEIPEG CUVOTNKEG, E1dIKa pE
KUGTEOOKOTMOT).

* [pwv amd ™ Beparreia, CUVIOTATAL OTOUG £TTAYYENUATIEG TG UYEIOVOIKNG
TepiBaldng va oulnrolv dAoug Toug mlavolg KIvSUVoug pe Toug acBeveig
Toug (1) Toug Yoveig / kndepdveg Toug) kat va Siacpakicouv T MyVwoT) Toug
avadopika HE Ta OTUEIA KAl CUPTITWHATA TIBAVUY ETTITTAOKWV.

* Mn xopnyeire pe éveon mepiocoTepa améd |5 ml Deflux oe evijhikeg kat 6 ml
oe Tadid kata v idla BepameuTir) cuvedpia.

* Kavre my éveon apya yia va amopuyeTe Ty utrepBolikr| TTieo oTo cUVdECHO
aodakeiag (luer),n omoia 6a pmopoulce va mpokakéoel iappor} TG YEANG.

* Tpémel va €ioTe TTPOOEKTIKOL PE TO XEIPIOPO TNG YUANIVIG CUpLYYag Kat TG
BeAdvag yia va amoduyeTe To OTIACIHO 1) GO TPAUPATIOUS.

* e ePITTWON akouolag HOAUVOTIG TG CUCKEUT|G, TIPETTEL VA ATTOPPITITETAL.

* H aodpakea kai ) amotedeoparikémra Tou Deflux oe éykueg 1) BnAagouceg
Yuvaikeg Sev £xeL TEKUNPIWOEL

*  Evdéxeral va ivar amapaimeg ol Sladikacieg epdUTEUCTIG TOU oupnTIPA T
evBompdobeong yia T Beparreia TG PETEYXEIPNTIKNG SIACTONIG TOU Avw
OUPOTTOINTIKOU CUCTHUATOG 1) TNG amddpa&ng Tou Avw oupoTTOINTIKOU
CUCTHUATOG.

¢ Mia emdevwpévn akpatela olpwv amoéd mpooadeia Adyw piag pagag
Tepl-oupnBpag 1) epduTeupévou epdutetpatog Deflux kar oxeTilopevng

—  Hrubé rozsitené ureteralni otvory
—  Paraureteralni (Hutchiv) divertikl
—  Ureterokéla
—  Zdvojené mocovody
—  Pacienti sVUR stupnéV
*  Pfi vybéru pacient je tfeba vzit v ivahu konkrétni okolnosti, které mohou zvysit
nachylnost pacientli k nezadoucim Géinkim po 16€bé; jako jsou:
—  Pacienti s poruchou imunosuprese nebo s imunosupresivni 1é¢bou
—  Pacienti s autoimunitnim onemocnénim
—  Pacienti s inherentni citlivosti tkané v mo€oveé trubici (napr. kvili neuralgii,
jizevnaté tkani nebo strikture)
*  Implantat Deflux mize byt viditelny na lékar'skych zobrazovacich systémech jako
léze s vysokou nebo nizkou hustotou. Pacientovi by méla byt poskytnuta implantaéni
karta pro Deflux, kterou si uchova pro své potreby.

Interakce
Aplikace gelu Deflux v kombinaci s lécivy a jinymi zdravotnickymi prostredky nebyla
ovérena.

Nezadouci pfihody

Stresova inkontinence moci

Castymi nezidoucimi Géinky zakroku jsou dysurie, infekce mogového traktu, hematurie
a bolest na misté vpichu. Tyto obvykle spontanné vymizi do nékolika dni nebo po
vhodné antibiotické 16¢bé.Asi u 20 % pacientli se podle zprav vyskytne pooperaéni
retence modi, kterd je obecné prechodna a da se Fesit obCasnym zavedenim cévky.
Pokud je cévka zapotrebi, doporucujeme pouzit velmi tenky katetr (10 F) silné potreny
lubrikaénim pripravkem, aby nedoslo k poskozeni mista implantace. Pokud je nutné
dlouhodobé zavedeni cévky, doporucujeme ze stejného divodu provést suprapubickou
cystostomii. K nezadoucim tcinkam po 1é€bé patii vznik bulky/pseudocysty s ¢asnym
nebo opozdénym nastupem, infekce/abscesy a naléhavost moceni. Zhorsena stresova
inkontinence moci v dusledku periureteralni masy nebo dislokovaného implantatu
Deflux a souvisejici retence mogi muze vyzadovat lékarsky a chirurgicky zakrok a
nasledné alternativni zasah.

Vezikoureteralni reflux
Mezi bézné vedlejsi Ucinky spojené se zakrokem patfi hematurie, dysurie a infekce
mocovych cest.

Nezadouci Ucinky po 1é¢bé zahrnuji obstrukci mocovodu s nebo bez hydronefrézy,
naléhavost, Cetnost, pyelonefritidu, bolesti bricha, reakci na cizi téleso, kalcifikaci, horecku,
hypertonicky mocovy méchyr a podrazdéni mocového méchyre.

P¥i klinickych zkouskach byl u méné nez | % pacient zjistén vyskyt pooperaéni dilatace
hornich mocovych cest, ktera se vyresi spontanné do nékolika dni. Hlaseny vsak byly i
vzacné pripady pooperacni dilatace hornich mocovych cest s nebo bez hydronefrézy,
které si vyzadaly docasné zavedeni ureterdlniho stentu,a v nékterych pripadech byla
nutna reimplantace mocovodu.

Dale byly pri snimkovani hlaseny ojedinélé nalezy kalcifikace na misté vpichu, které byly
mylné pokladany za distalni ureteralni konkrementy. OSetfujici lékari by méli informovat
pacienta o moznosti této zamény pri diagnostickém snimkovani.O lécbé pomoci gelu
Deflux by méli byt informovani dalsi lékari.

Doporucené jehly

Podrobné informace o vhodnych jehlach k aplikaci pripravku poskytne mistni prodejce.
PFi pouiti nespravné jehly miize dojit ke $patné funkci, prasknuti stikacky a Gniku
gelu v kénusuVzhledem k problémtm s tlakem a pritokem nedoporucujeme pouzivat
dlouhé jehly s primérem lumen pod 0,7 mm. Pfi oSetfeni vezikoureteralniho refluxu
doporucujeme k bezpecnému a presnému podavani jehly Deflux (3,7 Fx 23 G x 350 mm).

Osetreni

Pred oSetrenim musi pacient absolvovat fyzikalni vySetreni a peclivé posouzeni,aby se
zajistila vhodnost zakroku. Pacienta informuite, Ze terapeuticky vysledek nemusi byt
trvaly,a Ze k jeho udrzeni mozna bude nutné absolvovat dalsi oSetreni.

Doporuéujeme zvazit antibiotickou profylaxi a kratkodobé nasledné sledovani po 16cbé.

Pripravek smi podavat pouze kvalifikovani IékaFi se zkuSenosti s praci s cystoskopem
a vyskoleni v injekénich aplikacich (Defluxu nebo jinych materidlt) subureterdlng,
intraureteralné nebo intrauretralné.

Pred zahijenim injekce do mogové trubice se u vSech pacientti doporucuje vhodna
anestézie nebo profylakticka analgezie.

Fig. |

sulkijalihaksen vajaatoiminnasta. Deflux voi olla myskin tehokas virtsaputken
Land Telefonnummer E-mail hypermobiliteetista johtuvan ponnistusinkontinenssin hoidossa.
Tyskland 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com Kontraindikaatiot
*  Primaariset refluksoivat megaureterit distaalisella stenoosilla
Italien 800 785 440 paletteeur@eversana.com : Kontrollour‘\aton Orhjencimishairic
* Neurogeeninen rakko
*  Verenvuotohiiriot tai trombolyyttinen- tai antikoagulanttilaakitys
Frankrig 0800000013 paletteeur@eversana.com « Aiempi hypersensitiivisyys hyalurihappopohjaisille tuotteille, streptokokkiproteiineille
tai dekstraanille
Spanien 900 993 304 paletteeur@eversana.com  Aktiivinen virtsatieinfektio
Varoitukset
Storbritannien 080 823 4628 palecteeur@eversana.com *  Deflux on takoitettu vain submukosaalisiin injektioihin virtsaputkessa, virtsarakossa
ja distaali virtsanjohtimessa.
Alle gvrige Brug e-mail palettemc@dlss.com + Al sterilisoi uudelleen Defluxia, koska se vaurioittaa tuotetta.
lande + Al injisoi intravaskulaarisesti.

+ Al sekoita toisten tuotteiden kanssa.

*  Deflux voidaan huomata radiografisessa kuvantamisessa ja se voi olla diagnostinen
sekoittava tekijd seki virtsaputkessa, ettd virtsarakossa (esim. se voi piilottaa
prostatasyovin esiintymisen).

+ Al kiyti tuotetta, jos pakkaus on vaurioitunut.

Varotoimenpiteet

*  Defluxia saavat kiyttda vain it, jotka ovat tottuneet kayttimazn kystoskoopia
ja kouluttautuneita suburetralisiin intraureterisiin ja intrauretraalisiin toimenpiteisiin
(Defluxin tai muiden materiaalien kanssa).

+  Ald kiytd tuotetta, jos viimeinen kiyttopiiva tai erdnumero puuttuvat, tai jos ne
ovat epaselvid pakkauksessa.

* Defluxin injektioon kuuluviin toimenpiteisiin ja instrumentteihin liittyy
virtsatieinfektion tai verenvuodon riski, samoin kuin vastaavanlaisiin urologisiin
toimenpiteisiin. Noudata tavanomaisia varotoimenpiteitd, jotka ovat kaytossa
steriileissd urologisissa toimenpiteissa.

*  On suositeltavaa, ettd terveydenhuollon ammattilaiset tiedottavat kaikista
mahdollisista riskeistd ja varmistavat, ettd potilaat (tai heididn vanhempansa/
huoltajansa) ovat tietoisia mahdollisten komplikaatioiden merkeista ja oireista.

+  Aliinjisoi enempé kuin |5 ml Defluxia aikuisille ja 6 ml lapsille samalla hoitokerralla.

* Injisoi hitaasti estiaksesi tarpeetonta rasitusta luer-lukitukselle, joka saattaisi aiheuttaa
geelin vuotamisen.

* Toimi varoen lasiruiskua ja neulaa kisiteltidessa laseraation ja muiden vamojen
ehkiisemiseksi.

*  Jos laite kontaminoituu, se pitda heittad pois.

*  Defluxin turvallisuutta ja tehoa raskaana oleville ja imettavilla naisilla ei ole varmistettu.
*  Uretraalinen reimplantaatio tai stenttitoimenpiteet saattavat olla tarpeen ylemman
virtsatien dilaation tai ureteerisen obstruktion ylempien virtsateiden hoidossa.

*  Lisdantynyt ponnistusinkontinessi johtuen periuretraalisesta massasta tai paikaltaan
siirtyneestd Deflux-implantista ja siihen liittyva virtsanretentio saattavat vaatia
ladketieteellistd ja kirurgista toimenpidetta sekd muuta hoitoa. Huomiota pitisi
kiinnittdd potilasvalintaan erityisten funktionaalisten ja anatomisten poikkeamien
suhteen, jotka voivat alentaa hoidon onnistumisprosenttia; kuten:

—  Voimakkaasti laajentuneet virtsaputken aukot
—  Paraureteraalinen (Hutchin) divertikkeli

KATAKPATNOT|G OUPWV HTTOPEL VA ATTAITEL IATPIKT KAl XEIPOUPYIKT) £mépBacn
KaL oTn ouvéxela evalakTikr apépBaon. Oa mpeTel va eEeTaoTel 1) emAoyT) Tou
acBevVoUG GE OXEOT) e CUYKEKPILEVEG AEITOUPYIKEG KAl QVATOWIKEG QVWHANEG
TIOU PTTOPEL VA HEWCOUV TO TTOCOOTO £MMTUXIAg TG Bepareiag, dTTwg:
—  EZaipetika dieoTalpéva oTopa oupnrpa
— MapaoupnBpikr (eykoleaoudg kard Hutch) exkohmida
—  Oupnmpoxniin
— Aol oupnmipeg
—  Aocbeveig pe Babuo VURYV
*  Oampemnel va e€eTaoTeL 1) £MMAOYT) TOU ACHEVOUG OE OXEOT) |E OUYKEKPILEVEG
TEPIOTACELG TTOU UTTOPEL vVa kavouv Toug acBeveig o euaicnToug ot
avemBUUNTEG evEpYeleg PeTA TN Beparreia, dTTwe:
- Aobeveig pe diatapayr) avoookatacToN)G 1) O€ avoooKaTacTaATIKT
Beparreia mieong
- Aocbeveig pe autoavoon diatapayn
- AoBeveig pe gyyeviy evaiobnoia 1oTol oy oupriBpa (T.X., AOyw
veupahyiag, ouhwdoug 1oTou 1) oTEVWOTG)
*  Toepdureupa Deflux pmropei va eival opatd oe 1aTpIKA CUCTIHATA ATTEIKOVIOT|G,
omwg BAABeg uPnAng 1) xapnAig TukvoTTag. H kapra acBevoug epdiTteuong
Deflux mipémel va apéxetar oTov acBevr] yia va Tpeitat ota apyeia Tou.

ANnAemdpaoeig
H 6epaneia pe Deflux oe cuvBuaoud pe pappaxa kar AMEG 1ATPIKEG CUCKEUEG
Sev £xel pehemOei.

AvemOUunTeg Evépysieg

Axpateia Olpwv amo Mpoomabeia

Zuyvég TTapevépyeleg TTou oxeTigovral pe T Sladikacia eivat ) Sucoupia, n) AoipwEn
TOU OUPOTIOINTIKOU CUCTIHATOG, T AaToupia Kat © TTOVOG OTO OT|UEIO TNG EVEOT|G.
Auta ouviBwg uToxwpolv autopata peéca oe Nyeg NUEPEG 1) He KATAMNAN
Bepareia pe avriBloTika. H PETEYXEIPNTIKT KATAKPATNOT OUPWV, YEVIKA TTAPOBIKT)
Kal avTipeTwion pe kabapd Slakeimovra kabeplacpo, exel avapepBei OTL
ejdaviletal oe mepimou 20% Twv acBevwv. Eav amarreitar Siakeimwy kabeTnplacuog,
ouvioTaTal va pnotpotoleital évag oAy Aemtog kabemmpag (10 Fr) pe oAy
Airavon, woTe va pewdei o kivduvog rapapiacng g Beong epduTelparog. Eav
amaiTeiTal TapaTeTapévog KABETPIACHOG, CUVICTATAL UTTEPNPIKT) KUCTEOSTOIA YIa
Tov 1o Adyo. O avemBUpNTEG evépyeleg peta ™ Beparreia mephapBavouy paga
| Peudokio pe Tpwipun 1} kaBuoTepnpévn évapdn, hopwielg / arooThuara Kat
emeiyovra meploTarika. Mia emdevwpévn akpatela olpwv améd mpooTradeia Aoyw
piag pagag mepi-oupriBpag 1 epduTeupévou epdutelpartog Deflux kat oxeTifopevng
KATaKpATNONG OUPWV UTTOPEL Va aTmmaiTel LaTPIKT) Kal XEPOUPYIKT eTERBacT Kat
OTN ouvexela evalakTIKT TrapépBaon.

KuoTeooupnmpikn mahwdpounon
JUyVEG TTapevepyeleg TTou oxeTiGovTal pe T Siadikacia mepihapBavouy aaroupia,
Suocoupia kat AoipwEn Tou oUPOTTOIMTIKOU CUCTIHHATOG.

O avemBupnTeG evépyeleg peta m Bepareia mepihapPavouv amoppagn Tou
oupnTpa He 1) Xwpig udpovédpwon, emeiyov, cuxvomTa, Tuehovedpitida, kolakd
akyog, avTidpao EEvou owpatog, acPecToroinom, mupegia, UTEPTOVIKT) KUOTN Kat
£peBIoPS TG 0UPOSOXOU KUGTNG.

MeteyyelpnTikr) S1acTOM) TOU AVW OUPOTIOMTIKOU CUCTIHATOG TTOU UTTOXWPEL
auTopara péoa oe Nyeg NuéPEG Exel TapatmenOei ot kKAIKEG Epeuveg o AiyoTepo
amé 1o 1% Twv acBevuuv Tou Toug xopnynenke Bepareia. QoTodc0, Exouv avapepBel
OTTIAVIEG TTEPITITWOELG HETEYXELPNTIKTG SIACTOM|G TOU QVUWITEPOU OUPOTTOINTIKOU
ouoTNHATOG HE 1) Xwpig uSpovédpwon Trou odnyei ot TTpoowpiv) ToTToBETon
OUPNTNPIOU OTEVT KAl O€ OPICHEVEG TIEPITTTWOELG aTrarTeitar Sladikacia epduTeuong
Tou oupnTpa.

‘Exouv avapepBei Tuxaia euprpara acBecTomomoewy oTo onpeio TG £veong,
Ta otroia £xouv ekAndBei wg Tepiepetaxr) AiBiaot oupoTromTiKoU OE pENETEG
amekoéviong. O1L BepamovTeg 1atpoi Ba TpeTel va evnuepwoouv Toug acBeveig yia
autv TV mBavr| SlayvwoTIKY) cUyKUoT) ot PeAéTeg ameikoviong. Ot peMovTikol
latpoi Ba mpéTel va eviuepwvovTal 6T 0 acBeviig utréoT jua Bepareia pe Deflux.

ZuvioTwpeveg BeAoveg

EmikovwvioTe pe Tov ToTmKS TwANT MaVIKNG Yia AETITOHEPELEG OXETIKA HE TIG
kataMnAeg BeAdveg yia xprion pe o Deflux. Eav xpnoipototeita akataMnAn BeAdva,
1 ouokeu) evdéxeTal va SucheiToupynoel, pe Bpalon g ouptyyag kat Stappor)
evéoiiou TITypaTog Tou ouvdéopou acdaleiag (luer). Adyw oxéoewv Trieong-por|g,
Bev ouvioTarat 1 Xprion peyahwv BEAoVv [E ECWTEPIKT) SIAHETPO WKPOTEPN aTTd
0,7 mm. Kara T Bepareia g kuoTeoeidoug mahvdpopnong, cuviotarat fehdva
Deflux (akpo 3,7F x 23G x 350 mm) yia acdahr) kat akpifr} xoprynon tou Deflux.

Awadicaocia Beparrsiag

Mpwv amé ™ Beparreia, o acBevrig mpemel va uoPAnBei oe KAvikr) e€éTaon Kat
va aflohoynBei dieEodika yia va e€acdalioTei 1 owoTh emAoyr) Tou acBevoug.
O aoBevr|g Tpémel va evnpepwveTal 6T To Deflux evéxetal va un Swoet pévipo
BepameuTikd amoTéleopa kal OTt evdexeTal va ararmBolv mpdoBeTeg ouvedpieg
Bepareiag yia ™y emiteudn kat Siarmpnom g emidpaong g Beparneiag.

Pred aplikaci pripravku doporucujeme provést nasledujici:

|. Proplachnéte jehlu fyziologickym roztokem chloridu sodného.

2. Radné upevnéte jehlu na stfikalce.

3. Jehlu odvzdusnéte, natahujte do strikacky gel, dokud se na hrotu neobjevi kapka.

Zamek kénusu luer se na stiikacku zaklapne a takto drzi na misté. Pri aplikaci dostatecné
sily se miize volné otacet nebo jej Ize stihnout. Proto doporucujeme pfi nasazovani jehly
palcem a ukazovackem pevné pridrzet strikacku a konus luer. Spravné upevnéni jehly
a zamku Ize usnadnit zatla¢enim jehly ke stfikacce a jejim sou€asnym otoéenim
(viz obr. I).

Doporucujeme mit pripraveny nahradni strikacky a jehly, aby nedoslo k prodlevam v
oSeteni a predeslo se opakovani zikroku kvl iniku gelu nebo ndhodné kontaminaci
a poskozeni strikacky nebo jehly.

Stresova inkontinence moci

Deflux aplikujte transuretralné nebo periuretralni cestou.Aplikaci pfitom sledujte v
cystoskopu zvedeném mocovou trubici. Gel je tfeba aplikovat pod sliznici, na irovni
proximalni mocové trubice Aplikujte pomalu,aby se tkafi mohla materialu prizpasobit.
Aplikujte, dokud bulka pod sliznici nedosahne ke sti'edni ¢afe mocové trubice. K
zajisténi primérené apozice sliznice je obvykle zapotrebi aplikovat injekce po obvodu
do 2-4 mist (pokud poutzijete hodinovy cifernik jako priklad, pak aplikujte napriklad
do pozic na 3,6,9 a 12 hodiné). Po injekei jehlu ponechte 15-30 sekund na misté a
pak pomalu vytahuijte,aby nedoslo k vytlaceni gelu.Mnozstvi gelu potiebné k dosazeni
potiebného vysledku mize vyznamné kolisat, ale u vétiny pacient dostacuje 3-6 ml.

Vezikoureteralni reflux

Popsano bylo nékolik technik pro endoskopickou lé¢bu VUR, véetné subureterické
injekce (zikrok STING),jedné intraureteralni injekce (zakrok HIT) a dvojité (proximalni
a distalni) intraureteralni injekce (zikrok Double-HIT)'*. Zékrok Double-HIT je
zdokonalenim plvodnich zikrokd STING a HIT a bylo hléseno, Ze vede k lepsim
Klinickym vysledkam.

Obecné je mocovy méchyr astecné naplnény, aby umoziioval dobrou vizualizaci
ureterdlniho otvoru (otvort) a aby se zabranilo napéti pod sliznici mocovodu sekundarné
k nadmérnému tlaku. U zakroku HIT je zahdjena hydrodistence ureterdlniho otvoru
a definuje se misto injekce v submukoze intramuralniho mocovodu. Jehla je zavedena
priblizné 4 mm pod sliznici stfedniho az distalniho ureteralniho tunelu v poloze 6 hodin
(misto |; obr. 2).V tomto bodé zastavte vyplach a aplikujte gel. K vytvoreni bolusu
obvykle dostacuje malé mnozstvi gelu (0,5-1 ml). Mocovy tunel by se mél s injekci
prizpusobit. Cystoskop vytahnéte zpét k hrdlu mocového méchyre, aby zobrazoval
celou injekei. Po injekei jehlu ponechte |5-30 sekund na misté a pak pomalu vytahujte,
aby nedoslo k vytlaceni pripravku. Po ukonéeni zikroku by se ureteralni otvor jiz nemél
hydrodistenzovat, coz naznacuje Gplné pfizplsobeni ureterdlniho otvoru a tunelu.

Pokud se ureteralni otvor tpIné nespoji pri jediné intraureteralni injekci, lze uvazovat
o druhé distalnéjsi intraureteralni injekei (Double-HIT) (misto 2;0br.2) nebo je mozné
provést subureteralni implantaci (STING). (misto 3; obr. 2).

Po operaci neni nutné ponechat zavedeny katétr. Pacienti jsou obvykle schopni se po
probuzeni z anestezie bez problému vyprazdnit.

P¥i nasledném oSetreni se doporucuje provést mikéni cystouretrografii (MCUG),aby se
zjistilo,zda reflux pretrvava. Pokud je tieba plvodni injekci posilit, Ize podat dalsi léZbu.

U pacientu dfive [é¢enych pripravkem Deflux mohou byt mista vpichu z predchoziho
zékroku stale viditelnd. MiZete provést augmentaci piredchozich intraureterélnich injekei
nebo je dale zvysit subureteralni injekci,abyste dosahli ustoupeni pretrvavajiciho refluxu.

Na pouzité jehly nenasazujte ochranny kryt. Stfikacku, jehlu a nevyuzity material je
nutno bezprostedné po zékroku zlikvidovat, a tento material nesmi byt vzhledem k
riziku kontaminace nepouzitého materialu a dalSich rizik véetné infekce dile pouzit.
Odpad likvidujte v souladu s uznavanou Iékar'skou praxi a prislusnymi pozadavky na
manipulaci s ostrymi nastroji a biologickym odpadem.

Doba pouzitelnosti a skladovani
Datum exspirace je uvedeno na baleni. Skladujte pfi teploté do 25 °C. Chrarite pred
slune¢nim svétlem a mrazem.

Vyrobce
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA USA.

Vyrobni zavod
Q-Med AB, Uppsala, Svédsko

Fig. 2

— Virtsanjohdinlaajentuma
—  Kaksipuoliset virtsajohdot
— Potilaat, joilla on vesikoureteraalinen takaisinvirtaus, aste V
*  Harkintaa pitisi kdyttaa potilasvalinnassa ottaen huomioon olosuhteet, jotka voivat
tehdi potilaista alttiimpia hoidonjalkeisiin haittavaikutuksiin; kuten:
— Potilaat, joilla on immunosuppresiohairio tai jotka saavat immunosupp-

— Potilaat, joilla on autoimmuunisairaus
— Potilaat, joilla on synnynnainen kudosherkkyys virtsaputkessa (esim.johtuen
neuralgiasta, arpikudoksesta tai patologisesta ahtaumasta)
*  Deflux-implantti saattaa ndkya kuvantamissysteemeissd, korkean tai matalan tiheyden
leesioina. Potilaan Deflux Implant Card tulee antaa potilaalle sailytettavaksi.

Yhteisvaikutukset

ole tutkittu.

Haittavaikutukset

Ponnistusinkontinenssi

Yleisia toimenpiteisiin liittyvid sivuvaikutuksia ovat dysuria, virtsatieinfektiot, hematuria
ja kipu pistoskohdassa. Ne menevit yleensd ohi muutamassa péivassa tai sopivalla
antibioottihoidolla. Leikkauksen jilkeen virtsaumpea, yleensi ohimeneva ja hoidettavissa
ajoittaisella katetroinnilla, on raportoitu esiintyvin 20 % potilaista. Jos ajoittaista
katetrointia tarvitaan, suositellaan hyvin ohutta (10 Fr)) katetria runsaasti voideltuna,
jottei implanttikohta arsyynny. Jos pidempi katetrointi on tarpeen suositellaan
suprapubista kystostomiaa samasta syysti. Hoidonjalkeisiin haittavaikutuksin kuuluu
massa/pseudokysta varhaisella tai viivistyneelld ilmaantumisella, infektiot/absessit ja
virtsaamispakko. Lisaantynyt ponnistusinkontinessi johtuen periuretraalisesta massasta
tai paikaltaan siirtyneesta Deflux-implantista ja siihen liittyva virtsanretentio saattavat
vaatia lddketieteellista ja kirurgista toimenpidettd sekid muuta hoitoa.

Vesikoureteraalinen refluksi
Yleisid toimenpiteesta johtuvia sivuvaikutuksia ovat hematuria, dysuria ja virtsatieinfektio.

Hoidonjilkeisia haittavaikutuksia ovat ureteraalinen obstruktio hydronefroosilla tai
ilman hydronefroosia, vitrsaamistarve ja usein toistuva virtsaamistarve, pyelonefriitti,
vatsakivut, reaktio keholle vieraaseen esineeseen, kalsifikaatio, pyreksia, hypertooninen
rakko ja virtsarakon arsytys.

Hoidonjilkeista ylempien virtsateiden dilataatiota, jotka paranevat itsekseen muutamassa
paivassi on havaittu kliinisissa tutkimuksissa vahemmilld kuin 1% hoidetuista potilaista.
Harvinaisia postoperatiivisid dilataatiotapauksia ylemmissa virtsateissa, hydronefroosilla
tai ilman, jotka johtavat stentin asettamiseen on raportoitu, ja joissakin tapauksissa on
reimplantointimenettely ollut tarpeen.

Satunnaisia injektiokohdan kalkkeumia on havaittu, ja niitd on virheellisesti luultu
kuvantamistutkimuksissa virtsakiviksi. Hoitavan ladkarin tulee tiedottaa potilaita tasta
diagnostisesta virhelhteesta kuvantamistutkimuksissa. Laakareitd, jotka hoitavat potilasta
tulevaisuudessa tulee informoida, etti potilasta on hoidettu Defluxilla.

Suositellut neulat

Ota yhteytti paikalliseen jilleenmyyjdan sopivista neuloista kiytettavaksi Defluxin
kanssa. Jos epésopivaa neulaa kdytetan, laite saattaa menna epakuntoon, ruisku hajota
ja geeli valua luer-lukitukseen. Johtuen paine-virtaus-suhteista on suositeltavaa etti
kéytetadn pidempia neuloja,joissa luumenin lipimitta on alle 0,7 mm.Vesikoureteraalisen
refluxin hoidossa suositellaan Deflux-neulaa (3.7F x 23G kirki x 350 mm) turvalliseen
ja tarkkaan Defluxin antoon.

Hoitotoimenpide

Ennen hoitoa potilaan tulee lapikayda arintarkastus ja tarkka arviointi, jotta
kunnollinen potilasvalinta taataan. Potilasta pitda informoida, ettd Deflux ei ehka
anna pysyvia tuloksia, ja etti lisahoito on ehka tarpeen hoidon tuloksen pysyvyydelle.

Antibioottiprofylaksiaa ja lyhytaikaista seurantaa pitaisi harkita.

Defluxia saavat antaa vain laakirit tai kirurgit, jotka ovat tottuneet kystoskoopin
kayttoon ja jotka on koulutettu tekniikoissa subueteraaliseen, intraureteeriseen tai
intauretraaliseen injektioon (Defluxin tai muiden materiaalien kanssa).

Sopivaa anestesiaa tai profylaktista analgesiaa suositellaan kaikille potilaille ennen
injektion antamista virtsaputkeen.

Mpémeva e€eTaoTei To evdexopevo avriPioTikrg TpodUAagng kai BpaxumpdBeopng
TrapakohouBnorg peta ) Bepareia.

To Deflux mperret va xopnyeitat povo amé eEeISIKEUEVOUG laTPoUG 1) XElpoupYoUs
JiE EPTIEIPIa OTT) XPTIOT) EVOG KUGTEOCKOTTIOU Kal EKTTAIBEUIIEVOUG OE UTIOOUPNOPIKEG,
evdooupnTikeg 1) evdooupnBpikeg diadikacieg éveong (ue Deflux 1) aha ukika).

Yuviotarar kataMnAn avaednoia 1) mpoduhakTikr) avakynoia yia dAoug Toug
acBeveig Tpiv amo ) Siadikacia éveong oy ouprBpa.

Mpwv amd my éveon Tou Deflux, cuvioTwvtal Ta akdlouba:

. ZemAlvete pe puotoloyikd Sialupa xAwplolyou varpiou péow g Pehdvag.

2. XrepewoTe TN Peddva odixta o clpryya.

3. AdaipéoTe Tov agpa amd T PeAdva eyxUovTag To TMKTwHa oTn PeAdva péxpt
£va onpeio dtou éva oTayovidio eivat opatd oTo akpo.

O mpooappoytag cuvdeopou acdaleiag (luer) acpalileTar o clptyya Kat
ouykpareital oTm 8€o) Tou povo pe Tpir). Mmopei va epioTpéderal eAelBepar va
TpaPiétal eav aokeita apketr) Suvapn. EEartiag autol, cuvioTdtal o avrixelpag kat o
Seikmng va ouykparouvTar oTabepa Yipw armd Tov kUAvSpo TG Yuahivng oupryyag
Kal Tov Tpocappoyta cuvdecpou acdakeiag (luer) kata ™ cuvappoldynon ™g
Behovag kat Tng ouptyyag. Na T SieukdAuvoT) TG CwaoTrG CTTElPWOT|G/oTEPEWOTG
Tou Slavopéa Behdvag kal Tou Tpocappoyéa cuvdéopou acaleiag (luer), oTrprgTe
Kat TepPLoTPEPTE Kat Ta SUo oTabepd petalu Toug (BA. Ek. 1).

Ma va amodlyeTe Tuxdv Stakot| TG Bepareiag Tou acBevolg 1) TV avaykn
emavanyng pag diadikaciag Aoyw Siapporg 1) Tuxaiag poluvong 1) PAGBNG pag
oUptyyag 1) Behdvag, cuvioTarat ) amobrjkeuon o amoBepa emmAéoy cuplyywv
Kkat BeAoviov.

Axpateia Obpwv a6 Mpoomabeia

To Deflux mpémel va eyxéetal eite peow piag Slapecou 1) ™G TepLoupnBpIKiG
080U uTrd oupnBpo-kucTEOCKOTIKY KaBodrynor). To TKTWHA TTPETTEL va EYXEETAL
utroPAewoloyikd oTo emimedo TG £YYUg ouprBpag. To Deflux mpémel va eyxéetat
apya yia va emTpédel oTov 1TO va urodexBei To UAIKO £wg 6Tou daiveTal OTL N
Sidykwor kaTw armd Tov PAevwoyovo TPoeEExeL 0T Heaaia Ypappr TG ouprifpag.
YuvnBwg amairouvTal KUKAIKEG evéoelg o€ 2-4 oneia (TT..oTa onpeia 3,6,9 kat 12
1 Wpa) yia v emitevEn emapkoUs PAevoydvou ToroBemong. Meta Ty éveon,n
BeAdva mpeter va SiamnpnBei o B£om g yia | 5-30 Seutepdhetrta kai va arooupBei
apyd mpokelpévou va arodeuxdei 1) e€wbnom g yéAne. O dykog Trou amarreitat
yia TV emiTEVEN EVOG EMITUXOUG ATTOTEAECHATOG HTTOPEL Va TTOIKIAEL OTHavTIKG,
al\a évag dykog 3-6 ml éxel amodelyBei emapkng oTnv TAEIOVOTTA TWV AcBEVWY.

KuoTteooupnmpikn) mahivdpouncn

‘Exouv Teplypadei apKeTEG TEXVIKEG Yia THV evBOOKOTIKY Bepateia TG
KuoTteooupnmpikig Makvdpdpnong, cupmepihapavopévng Hiag UTTooupnTIKNG
£veorg (dradikaoia STING), jag eviooupniknig éveong (Sladikacia HIT) kat pag
Bimig (eyyug kar amépakpng) evBooupnTikg éveong (Stadikacia Double-HIT)'.
H &wadikacia Double-HIT eivar pia Bertiwon Twv apyiwy Sladikaciwv STING
kat HIT kat €xet avapepOei 61 0dnyei o€ peyahiTepa TocooTA KAWVIKNG ETITUXIAG.

Tevikd, 1) oupodOX0G KUGTN Eival NI-YEUICEVT YA Va EMTEETTEL KaNT) OTITIKOTIOIMoT
Tou oTopiou(wv) oupriBpag kat yia va amopeuxBei 1 £vracn evrog Tou
UTTOPAEWOYOVOU GTPWHATOG Tou oupnTipa Adyw SeuTepelioucag UTEPTAOTG.
lNa ™ Siadikacia HIT, Eexava n udpodiacToN Tou GTopiou Tou oupnTipa yia
Tov kaBopiopd ™G BEomg éveong evrdg Tou UTTOBAEVWOYOVOU Tou EVBOpUIKOU
oupnmpa.H BeAdva eloayetal mrepitrou 4 mm oTo uToBAevwoydvo TG pecaiag £wg
TEPIPEPEIAKTIG OUPTTNPIAKT]G OTipayyag oTm B€om Twv 6 wpwv (Inueio |,Eix.2).H
E£TTIXUOT) TIPETTEL VA CTAPATT|OEL O€ QUTO TO oTeio Kat va yyuBei 1) yeAn. XpetaleTtat
Hovo évag pikpodg oykog (0,5-1,0 mb) yia ™ Snuoupyia emapkoig BAwpol. H
oupnTPLakt) oripayya TPETeL va cupmukvwdei pe éveor). To kuoTeookdTo TpaPiétal
TIPOG Ta Triow TPog To Aaid TG oupoddyou KUCTNG Yid va amelkovioet Ty TArpn
£veor). Meta Ty éveon, ) Behdva pémet va SiampnBei o 6éon g yia 15-30
SeuTepohetrta yia va amodeuyBei 1) e§wbnor Tou poidvTog. Kard Tov Teppariopd
g dadikaciag, To oTopo oupnBpag Sev Ba TpeTel AoV va gival udpooTaTiko,
umroSeikviovTag TArpn oAokAipwaoT Tou GTopiou ouprBpag Kat TG orjpayyac.

Eav To oTtépio oupriBpag de cupmukvwOel TTATPWG pE pia pdvo evBooupnTikn
£veon, Pmopei va eZeTaoTel pia SeUTepN TIEPICCOTEPO TIEPIPEPEIAKT) EVEOOUPNTIKT|
éveor) (Double-HIT) (Znpeio 2, Zx. 2) 1} pmropei va mpaypatomoimnBei epduteucn
utro-oupnpa (STING) (Enpeio 3, Ew. 2).

MeTeyxepnTika, Sev eival amapaimTo va aprioeTe €vav povipo kabetmpa. Ot
aoBeveig pmopouly cuviiBwg va Tpofaivouv oe EKKEVWOELG Xwpig TpoPArpara
HETa TNV avappwon améd my avaicdnoia.

Mporeiverat évaVCUG oy mapakoholBnon perd m Oepareia yia va e§akpiBuwbei
£av Tapapével 1) mahvdpodpnon. Eav i) apyikr éveor) Tpéel va evioyubei, prropolv
va xopnynBolv Treparrépw Bepareieg.

TNa acBeveig rou eixav ponyoupévwe AaBet Bepareia pe Deflux, Ta onpeia g
£veong amd Ty TponyoUpevn dladikacia evdexeTar va eakohouBouv va givat

Zastupce pro ES
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svérdvagen 3b, 182 33 Danderyd, Svédsko

Chcete-li ziskat informace o vyrobku, hlaseni nezidoucich Gcinkd a hlaseni stiznosti na
produkt, kontaktujte oddéleni informaci pro Iékare spole¢nosti Palette Life Sciences
pomoci kontaktnich (dajii uvedenych v tabulce nize.

Deflux je registrovana ochranna znamka.

Kontakt pro informace o vyrobku, hladeni nezadoucich G¢inkd a
hlaseni stiznosti na vyrobek

Ennen Defluxin injektiota on suositeltavaa toimia seuraavasti:

|- Huuhdo fysiologista natriumkloridiiliuosta neulan lavitse.

2. Kiinnitd neula tiukasti ruiskuun.

3. Poista ilma neulasta injisoimalla geelid neulaan, kunnes sen karjessa nakyy peni pisara.

Luer-lukkosovitin napsautetaan kiinni ruiskuun ja se pysyy paikoillaan kitkan ansiosta.
Se voi pyorid vapaasti tai sen voi vetai irti,jos kiytetddn tarpeeksi voimaa. Taman takia
suositellaan, ettd peukaloa ja etusormea pidetadn vakaasti lasiruiskun ja lukitusadapterin
ympirilld kun neula ja ruisku yhdistetain. Helpottaaksesi neulan hupun ja lukitussovittimen
kiertamista/kiinnitystd paina ja kierra niiti tiukasti yhteen (kuva I).

Vilttadksesi keskeytyksid potilaan hoidossa tai tarvetta toistaa toimenpide vuodon tai
vahingossa tapahtuneen ruiskun tai neulan kontaminaation vuoksi suositellaan, ettd
ylimaariisid ruiskuja ja neuloja pidetddn varastossa.

Ponnistusinkontinenssi

Deflux injisoidaan joko transuretraalista tai periuretraalista tietd virtsaputken
kystoskooppisella ohjauksella. Geeli injisoidaan submukosaalisesti proksimaalisen uratran
tasolla. Defluxia injisoidaan hitaasti,jotta kudoksilla on aikaa mukautua materiaaliin, kunnes
pullistuma mukosan alla nakyy tydntyvan esiin virtsaputken keskilinjassa. Kehamaiset
injektiot 2-4 paikassa (esim. klo 3,6,9, 12 asemissa) ovat yleensa tarpeeksi adekvaatin
limakalvon asettumisen saavuttamiseksi. Injektion jalkeen neulaa olisi pidettava paikoillaan
15-30 sekunnin ajan, jottei geeli pursoa ulos.Volyymi, joka tarvitaan hyvan tuloksen
saavuttamiseen, voi vaihdella merkittavasti, mutta 3-6 ml on osoittautunut riittavaksi
suurimmalla osalla potilaista.

Vesikoureteraalinen refluksi

Useita tekniikoita on kuvattu vesikoureteraalinen refluksin endoskooppiseen
hoitoon, mukaan lukien subureteerinen injektio (STING-toimenpide) yksittdinen
intraureteerinen injektio (HIT-toimenpide ja kaksinkertainen (proksimaalinen
ja distaalinen) intraureteerinen injektio (kaksois-HIT-toimenpide)". Kaksois-HIT
toimenpide on parannettu versio alkuperiisistd STING- ja HIT-toimenpiteists, ja sen
on raportoitu antavan parempia tuloksia kliinisissa tutkimuksissa.

Yleensa rakko on puolitdysi niin ettd saavutetaan hyva nakyvyys ureteraalisiin aukkoihin
ja valtetdan tensio submukosaalisessa ureterin kerroksessa. HIT-toimenpiteessa
ureteraalisen aukon hydrodistensio aloitetaan injektiopaikan maarittamiseksi
submukosassa intramuraalissa ureterissa. Neula asetetaan noin 4 mm submukosaan
ureteaalitunnelin keski- distaaliosaan asemassa klo 6. (paikka |;kuva 2). Huuhtelu pitiisi
lopettaa tissa vaiheessa, ja geeli injisoidaan. Riittivan boluksen luomiseen tarvitaan vain
pieni maard (0,5-1,0 ml). Ureteerisen tunnelin tulisi olla yhdensuuntainen injektion
kanssa. Kystoskooppi vedetiin takaisinpdin rakon kaulaa kohti injektion visualisoimiseen.
Injektion jilkeen neulaa pidetain paikallaan |15-30 sekuntia, jottei tuotetta pursotu ulos.
Toimenpiteen paattyessd ureteraalisen aukon ei tulisi enad venya, osoittaen taydellisen
koaptaation ureteraalisessa aukossa ja kiytivassa.

Jos ureteraalinen aukko ei tiydellisesti asetu oikein yhdelld intraureteraalisella injektiolla,
voidaan harkita toista enemmin distaalia intraureteraalista injektiota (kaksois-HIT) (Kohta
2;Kuva 2) tai subureteraalinen implantaatio (STING) voidaan suorittaa (Kohta 3;Kuva 2).

Kehonsisiistd katetria ei ole tarpeen jittaa paikoilleen toimenpiteen jilkeen. Potilaat
toipuvat yleensi hyvin anestesiasta selviamisen jalkeen.

VCUG:t suositellaan hoidonjilkeiseen seurantaan refluxin poistumisen varmistamiseksi.
Jos alkuperiisti injektiota tiytyy vahvistaa lisdhoitoja voidaan antaa.

Injektiokohdat edellisesti toimenpiteesti voivat yha olla nikyvissi potilailla, joita
on aiemmin hoidettu Defluxilla. Tulosten parantaminen aiemmille intratureteerisille
injektioille voidaan tehda tai vahvistaa suburetaarisen injektion avulla persistentin
refluksin hoitamiseen.

Al uudelleensuojaa kiytettyjd neuloja. Ruisku, neula ja kaikki kiyttimatti jaanyt materiaali
heitetdn valittomasti pois hoitokerran jalkeen, eika niitd saa kayttad uudelleen niihin
littyvista riskeista johtuen, mukaan lukien infektiot. Jatteiden havityksessa tulee noudattaa
hyvaksyttyja ldaketieteellisid rutiineja ja soveltuvin osin vaatimuksia terdvien laitteiden
kasittelyst ja potentiaalisista biovaaroista.

Siilyvyysaika ja varastointi
Vanhentumisaika pakkauksessa. Siilytd enintaan 25 °C:n lampétilassa. Suojele
auringonvalolta ja jadtymiselta.

opard. Mia aldnomn Twv TPOTYOUREVWY EVEOOUPTTIKWY EVECEWV UTTOPEL va
TipayparotomnBei 1) va evioXuBei TrepaITépw pe pia uTToddpIa EVECT) TIPOKEINEVOU
va emreuxBei ) emiluon g emipovng TahvSpopnong.

Mnv Tomobeteite Eava Tig xpnoipotompéveg BeAdves. H olpryya, ) BeAdva
KAl OTTOLOSNTTOTE aXPNOIHOTIOINTO UNIKO TTIPETTEL VA ATTOPPITITOVTAL AUECWS
pera ™ ouvedpia Bepareiag kar Sev TPETEL va emavaypnoipomolouvTal Aoyw
KIVSUVOU HOAUVOTG Tou aypnoioTroinTou UAKoU Kal Twy ouvaduv KvaUvwy
oupmephapBavopévwy Twv AotpwEewy. H amodppidn mpétet va yiverar oUpdwva
HE TNV ATTOSEKTT) 1ATPIKT) TIPAKTIKT] KAl TIG IOXUOUCEG QTTAITHOELG YIA TO XEIPIOPO
AXUNPWY CUCKEUWVY Kat TBavwy BIoAoYIKWwY KIVSUVWV.

Awag Twnig kat arron 1

H nuepopnvia Agng avaypaderar o cuokeuaoia. Na puldooerar éwg kar 25 °
C.MpooTatédre amd To nhakd $wg Kat To Puxog.

KaraokeuaoTig
Palette Life Sciences, 27 East Cota, Suite 402, Santa Barbara, CA HINA.

Movada Mapaywyrg
Q-Med AB, Uppsala, Zoundia

Avrimpéowrrog EK
Scandinavian Regulatory Services AB,
Svardvagen 3b, 182 33 Danderyd, Youndia

lNa mnpodopieg TpoidvTog, avadopeg avemOBULNTWV EVEPYEIWY Kal avadpopeg
TTapamoVwy TPOIOGVTOG, EMMKOWVWVNGTE e To Tpnpa latpikwy MAnpodopiwv g
Palette Life Sciences xpnolpommolwvTag Ta oToIxeia emKkolvwviag TTou Trapéyxovrat
OTOV TapakdTw Tivaka.

H ovopacia Deflux eivar orjua karartebév.
Emikoivwvia yia mAnpodopieg mpoiovrwy, avadopig

avemBUuunTwy cupBavrwy kat avadpopig Tapamovwy
TpoioVTWY

Xwpa Ap1Opog TnAedpwvou Email
leppavia 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
ITahia 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Falia 0800000013 paletteeur@eversana.com
lomavia 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Hvwpévo 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
Baaileio
‘O\eg ot Xprion nAekTpovikol palettemc@dlss.com
Xwpeg Taxudpopeiou

Aedaokc® UHcTpyKuma no
NpUMEHEHUIO

Cocras

B Ka)KAOM MA NpenapaTa COAePXMUTCS:
AekcTpaHomep

'ManypoHoBas KMcAOTa CTabuAM3MpOBaHHasi |5 Mr
Du3nHecKMin PaCTBOP XAOPHAA HATPUS AK.

50 mr

Onucanune

AepAlOKC — CTEPUAbHBIN BA3KUIA FeAb U3 MUKPOCHEp AEKCTPaHOMEPOB M
CTaBUAN3MPOBAHHON MMAAYPOHOBOW KMCAOTbI HEXMBOTHOMO MPOUCXOMAEHMS,
NPEeACTaBASIOWMIA COBOM GUOCOBMECTUMBIN M GMOPa3AaraeMblil MMMAQHTAT.
AedpAioKe npeaHasHaueH AAS MOACAM3UCTBIX MHBEKLIMIA B YPETPY, MOUYEBOIA My3bipb
M AMCTaAbHBINA OTAEA MOYETOUHMKA. CTaBUAMBMPOBAHHAA MMAAYPOHOBAs KMUCAOTA
AE/CTBYET B OCHOBHOM Kak HOCUTEAb, OCTABASISi MUKPOChEpbI AGKCTPaHOMEPOB B MeCTe
UMMNAQHTaLUK, FTAE€ OHU NOCTENEHHO OKPY»KatoTCA CDEAMHMTEAbHDI:I TKaHbIO XO35iInHa.
Ae¢AIOKC MOCTABAAETCA B CTEKAAHHOM LUMPULLE C 3aMKOM AIO3pa, COAEPXKaLLemM | MA
reasi. KaykAbIif LUNPULL NTOABEPraeTCs 3aKAIOUMUTEABHON CTEPUAUSALIAM BAQXKHBIM TEMAOM
5 B By yto KOpobKy. IMpOAYKT NpeAHasHauYeH TOABKO
AASl OAHOPA30BOTO MCMOAB30BaHMSA. DTUKETKA LMPULIA CHaB)KeHa MapKUPOBKOA,
yi olueit o6beM Wwnpuua ¢ uHTepsaaom 0,1 MA. Aas obecriedeHisi KOHTPOAS 3a

MPOAYKTOM B KOMMAEKT MOCTABKM BKAIOYEHbI STUKETKMU AAS 3aMUCH MMEH MaLMEHTOB.

MokazaHus K NpuMeHeHUIo

*  [y3bIpHO-MOYETOUHMKOBBIM PEPAIOKC.

» CrpeccoBoe Heaep)aHMe MOUM M3-32 GYHKLIMOHAABHOM HEAOCTAaTOUHOCTH
cduHKTepa ypeTpbl. AepAIOKC TakKe MOXKET 6biTh 3pdeKTUBEH NpU CTPECCOBOM
HEAEPYKaHWUM MOYM M3-3a TMMEPMOBUABHOCTH YPETPbI.

*  [MepeuuHas pekT1dMKaLMA MeraypeTepa CO CTEHO30M AMCTAABHOTO OTAEAD

*  HekoHTpoArpyemas AnchyHKLMA MouencrycKaHma

*  HeiiporenHblit MoueBoit Ny3bipb

* HapyweHus cepTbiBaeMOCTU KPOBM MAM MPUEM TPOMGOAUTUUECKMX MAM
AHTMKOAryASHTHbIX NperapaTos

*  [MnepuyBCTBUTEALHOCTL B aHaMHe3e K MPOAYKTaM Ha OCHOBE MMaAypOHOBOM
KMCAOTI, CTPEMTOKOKKOBbIM GEAKAM MAM AGKCTPaHy

*  AKTUBHas MH)EKLIMA MOYEBBIBOAALLMX MyTei

* AedAIOKC MpeAHasHaUEH A MOACAMIUCTLIX MHBEKLIMI B YPETPY, MOYEBOM My3bipb
M AMCTaABHbIM OTAGA MOYETOUHMKA.

* 3anpewaeTca noasepratb AedAIOKC MOBTOPHON CTEPUAM3ALMM, TaK KaK 3TO
MOXET MOBPEAUTL M3ACAVE.

*  M3beraTb BHyTPUCOCYAMCTOrO BBEAEHMS.

*  3anpeluaeTcs CMeLLMBATh MperapaT C APYrMMM MPOAYKTaMM.

*  Aedaokc MoXeT BbiTh 0BHApYKEH MPU peHTreHorpaduM 1 AEMCTBOBATL Kak
$aKTOp, 3aTPyAHSIOLLMIA AMArHOCTMKY MOYETOUHMKA M YPETPbI (HamprUmep, MoXKeT
MaCKMpOBaTh PELIMAMB OryXOAU MPEACTATEABHO YKeAe3bl).

*  3aripelaeTCs MCMOAB3OBATE MBACAUE MPY OBGHAPYIKEHNM NOBPEMACHHOM YTIaKOBKM.

Mepb! npeaocTopoXkHOCTH

* AepAOKC AOAXKEH HaA3HAYATHCSA TOABKO KBAAUGULIMPOBAHHBIMM Bpadam,
MMEIOLWMMU ONMbIT UCMNOAB30BAHUA LIUCTOCKOMNA U OGY“IEHHI:IMM npou.eAypaM
Cy6ypeTpPaAbHOM, BHYTPUYPETPAALHOM MAWM MHTPAyPETPaAbHOM MHBEKLMM (C
AedAIOKCOM MAM APYTUMM MaTepHaraMM).

* 3anpelaeTcs UCMOAb3OBATb MPOAYKT, €CAW Ha YMaKOBKE OTCYTCTBYIOT CPOK
FOAHOCTU AU HOMED HBPTMH,AH60 OHU HEPEBGOP‘-IMEBL

*  py npoBeAeHNM NPOLIEAYPbI M UCNIOAB3OBAHMS UHCTPYMEHTAPUS AASl MHBEKLIAM
AedAiokca, Kak 1 Npu APYrMX YPOAOTUHECKMX MPOLIEAYPaX, CyLLeCTBYeT PUCK
MHOEKLIMM MOYEBBIBOASLLMX MyTel MAM KpoBoTeueHusi. CaeayeT cobaoaaTb
O6bI4HbIE MEpbI PEAOCTOPOYXHOCTH, CBS3aHHBIE C YPOAOTHYECKUMM MPOLIEAYPAMH,
I'IPDEQAMMbIMM B CTePMAbeIX yCAOBHﬂX, B 4aCTHOCTU C LLVICTOCKOI'IMGIZ.

* [lepea Ha4aAOM AeHeHMsi MPaKTUKYIOLLIMM BPaYaM PeKOMEHAYeTCs 06CyAUTL
BCE MOTEHLIMAAbHbIE PUCKM CO CBOMMM MaLMEHTaMu (MAM MX POAUTEAAMM/
QHeKyHaMH) u yseAMTbCR B TOM, 4TO OHU OCBEAOMAEHbI O npmanar(ax U cMnTOMax
MNOTEHUMAABHbBIX OCAOYKHEHMM.

* He pekomeHayeTcs BBOAMTL Boaee |5 MA AedAtokca B3POCALIM U 6 MA AETSM
33 OAMH CEAHC AeYeHMS.

* Teab PEeKOMeHAyeTCA BBOAUTb MEAAEHHO, uTOBbI M3bexaTb Ype3mepHoro
HaMpsHKEHMS HA COBAMHEHMM C 3aMKOM AIO3Pa, KOTOpPOE MOXET MPUBECTM K

. CAEAyeT COﬁMOAaTb OCTOPOXXHOCTb NpH Ospal.l.leHHM CO CTEKASIHHBIM LWNpULEeM
M UrAOA, YTOBbI M36€KaTb HAHECEHUs PBAHBIX PaH MAW APYTMX TPaBM.
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0344

Zemé Telefonni cislo E-mail
Némecko 0800 1813 334 paletteeur@eversana.com
B MaKeTe U ynako
Italie 800 785 440 paletteeur@eversana.com
Francie 0800000013 paletteeur@eversana.com
Spanéisko 900 993 304 paletteeur@eversana.com
Spojené 080 823 4628 paletteeur@eversana.com
krélovstvi
Vsecvhny ostatni | Pouzijte e-mail palettemc@dlss.com MpoTueonoKasasma
zemé
Ocobble yKazaHusa
yTeuKe res.
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