DUROLANE®
INSTRUCTIONS FOR USE
g:c:trirt::tntains:

Hyaluronic acid, stabilized 20 mg
Phys. sodium chloride solution, pH 7 q.s.

Description

DUROLANE is intended to be used for intra-articular injection
for the symptomatic treatment of mild to moderate knee or
hip osteoarthritis. Additionally, DUROLANE is intended to
be used for intra-articular injection for symptomatic treat-
ment of mild to moderate osteoarthritis of indicated synovial
joints, and for pain following arthroscopic procedures in the
presence of mild to moderate osteoarthritis. It should be
injected by an authorized physician, or in accordance
with local legislation.

DUROLANE contains 20 mg/mL of stabilized non-animal
hyaluronic acid in buffered physiological sodium chloride
solution pH 7. DUROLANE is a sterile, transparent visco-
elastic gel supplied in a 3 mL glass syringe. The product is
for single use only.

Hyaluronic acid is identical in all living organisms. It
is a natural polysaccharide that is present throughout
the tissues of the body, with particularly high
concentrations in the synovial fluid and the skin.
DUROLANE is composed of biosynthetically
produced hyaluronic acid which has been purified and
stablized. DUROLANE is degraded in the body by the
same metabolic pathway as endogenous hyaluronic acid.

Mode of Action

The body’s hyaluronic acid constitutes a natural part of the
synovial fluid and acts in the joints both as a lubricant of
cartilage and ligaments and as a shock absorber. Injections of
hyaluronic acid in the joint to restore the viscosity and elasticity
can diminish the pain and improve the mobility of the joint.

Dosage

DUROLANE is a single injection, single dose
preparation and should only be injected once per treatment
course. The recommended dose is 3 mL per knee, hip or
shoulder joint. The recommended dose is 1-2 mL for inter-
mediate joints (e.g., elbow, ankle) and approximately 1 mL
for small synovial joints (e.g. thumb).

Indications

Symptomatic treatment of mild to moderate knee or hip os-
teoarthritis. In addition, DUROLANE has been approved for
the symptomatic treatment associated with mild to moderate
osteoarthritis pain in the ankle, shoulder, elbow, wrist, fingers,
and toes. DUROLANE is also indicated for pain following
joint arthroscopy in the presence of osteoarthritis within three
months of the procedure.

Contraindications
None known.

Warnings
+ DUROLANE should not be injected if the synovial joint is
infected or severely inflamed.

+ DUROLANE should not be injected if there is an active skin
disease or infection present at or near the injection site.

+ DUROLANE should not be injected intravascularly or extra-
articularly or in the synovial tissues or capsule.

+ Do not resterilize DUROLANE as this may damage the
product.

Precautions

+ DUROLANE should be used with caution in patients with
venous or lymphatic stasis present in the leg.

+ DUROLANE has not been tested in pregnant or lactating
women or in children.

« A separate syringe of DUROLANE must be used for each
individual joint to be treated.

«As with any invasive joint procedure there is a small risk
of infection.

+ DUROLANE should not be injected if the patient is known to
be sensitive to hyaluronic acid based products.

« Local anaestethics should not be used if the patient is known
to be allergic or sensitive to local anaestethics.

« Injection under fluoroscopic control and with the use of a
contrast medium should not be made if the patient is known
to be allergic or sensitive to the contrast medium.

« In clinical studies, reinjections in the knee have not been
studied with a shorter interval between first and second
injection than 6 months.

« Increase in injection pressure may indicate incorrect extra-
articular placement of the needle or overfilling of the joint.

« The effectiveness of DUROLANE following arthroscopic
procedures for diagnosis or examination purposes only or
in absence of concomitant osteoarthritis of the joint has not
been established.

+ DUROLANE should be used with caution in patients with
pre-existing chondrocalcinosis as injection may lead to an
acute attack of the condition.

Adverse Events

The majority of the reported adverse reactions in clinical
studies of the knee and hip were described as transient
pain, swelling and/or stiffness localized to the joint. These
adverse reactions were of mild or moderate intensity and only
occasionally required treatment with painkillers or NSAIDs.

The use of other hyaluronic acid preparations in other joints did
not reveal any additional unique adverse events.

None of the other adverse reactions that have been reported
were interpreted as acute inflammatory arthritis or allergic
reactions and they did not need medical attention in the form
or surgical intervention, systemic or intra-articular steroids
or antibiotics.

Adverse events must be reported to the local Bioventus repre-
sentative.
Interactions

The safety and effectiveness of DUROLANE
concomitantly with other intra-articular injectables have not
been established.

Administration

*DUROLANE should only be injected by an
authorized physician (or in accordance with lo-
cal legislation), familiar with intra-articular injection
technique for the synovial joint intended to be treated, and in
facilities well suited for intra-articular injections.

+ DUROLANE should be injected using strict aseptic
technique.

« DUROLANE should be injected into the joint cavity only.

« Intra-articular injection in certain synovial joints will require
image guidance to ensure accurate placement and avoid-
ance of damage to adjacent vital structures.

« The route for intra-articular injection with or without image
guidance should be chosen so that damage to adjacent
vital structures is avoided.

* The injection site should be swabbed with alcohol or
other suitable antiseptic solution before injection.

«Remove joint effusion, if present, before injecting
DUROLANE. The same needle should be used for both
removal of effusion and injection of DUROLANE.

« The recommended needle size is 18 to 22 G and with
adequate length.

« Use of smaller needles increases pressure required to
deliver the product.

Additional information for treatment of synovial joints

requiring image guidance

« The intra-articular injection in the hip joints should be given
under fluroscopic control (preferably with a contrast medium)
or ultrasonographic control in order to assure correct location
of the needle in the joint cavity.

« Guidance of other synovial joints is at the discretion of the
treating physician.

« Injection discomfort can be minimized by use of topical freez-
ing agents or subcutaneously delivered local anesthetics.

*Image guided injection should only be performed
by physicians experienced in this type of
administrations.

Additional information for treatment post arthroscopy

« Following the arthroscopic procedure, intra-articular injection
should be performed outside the sterile field as the exterior
of the syringe is not sterile.

« Joints that typically undergo arthroscopic procedures are the
knee, hip, shoulder, elbow, ankle, and wrist joints.

Please inform your patient that:

«As with any invasive joint procedure it is recommended
to avoid strenuous activity (e.g. tennis, jogging or long walks)
the first two days after the injection.

« Some transient reactions related to the injection of DU-
ROLANE, such as pain and/or swelling/stiffness of mild to
moderate intensity during the first week following the injection
can be anticipated. If the symptoms last for more than a week
a physician should be contacted.

Performance

« Clinical studies of DUROLANE for osteoarthritis of the knee
and hip indicate significant mean benefit, such as improve-
ment in knee and hip pain and physical function versus
baseline values at 6 months post treatment.

« Studies investigating repeated treatment in the knee
6 months following the initial injection did not give rise to an
increased rate of adverse events.

« Controlled trials of DUROLANE in knee osteoarthritis
indicates significant benefits in responder rate over saline
and non-inferior results as compared to corticosteroid in a
widely adopted effectiveness population of patients.

« Clinical studies of other hyaluronic acid preparations similar
to DUROLANE in joints beyond the knee and hip for the
treatment of osteoarthritis and post-arthoscopy indicate
mean benefits over baseline values. Select studies also
showed improvements favoring the hyaluronic acid treated
group over that of the control therapy, such as saline and
corticosteroids. Improvement in pain and physical function
out to 6 months post-treatment were observed.

* The half life of DUROLANE in human knees is approximately
four (4) weeks.

How Supplied

DUROLANE is supplied in a 3 mL glass syringe with a Luer-lok
fitting, packed in a blister pack. The contents of the syringe are
sterile. The exterior of the syringe is not sterile.

DUROLANE is intended for single use and should not be
re-sterilized. It should be used immediately after the syringe
has been removed from its packaging. If the blister package
or syringe is opened or damaged, do not use.

The syringe and any unused material must be dis-
carded immediately after the treatment session and
must not be reused due to risk of contamination
of the unused material and the associated risks
including infections. Disposal should be in accor-
dance with accepted medical practice and applicable
national, local or institutional guidelines.

Shelf life and Storage

DUROLANE should be stored, in its original
packaging, up to 30°C. The expiry date is indicated on the
package and should not be used beyond that date. Protect
from freezing.

Manufacturing site
Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala, Sweden

For

Bioventus LLC

4721 Emperor Blvd Suite 100
Durham, NC 27703 USA

North America: 1-800-396-4325 or 1-919-474-6700
All other countries: +31 (0) 20 653-3967

EC Representative
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP The Hague

The Netherlands

Tel: +31 (0) 70 345-8570
Fax: +31 (0) 70 346-7299

IF THE PACKAGE IS DAMAGED, DO NOT USE

DUROLANE, Bioventus, and the Bioventus logo are
registered trademarks of Bioventus LLC.

For package insert information visit:

www.durolane.com

MODE D’EMPLOI DE
DUROLANE®

Contenu
Chaque mL contient:

G

Acide hyaluronique, stabilisé 20 mg
Solution de chlorure de sodium
physiologique, pH 7 q.s.

Description

DUROLANE est destiné a étre utilisé dans les injections
intra-articulaires pour le traitement symptomatique des
arthroses bénignes @ modérées du genou ou de la hanche.
DUROLANE est destiné a étre utilisé dans les injections intra-
articulaires pour le traitement symptomatique des arthroses
bénignes a modérées des articulations synoviales indiquées
et pour le traitement anti-douleur suivant les procédures
arthroscopiques en présence d'arthrose légére a modérée.
Ce produit doit étre injecté par un médecin habilité ou con-
formément a la Iégislation locale en vigueur.

DUROLANE contient 20 mg/mL d’acide hyaluronique non
animal stabilisé dans une solution tampon physiologique de
chlorure de sodium ajustée a pH 7. DUROLANE est un gel sté-
rile, viscoélastique, transparent, fourni dans une seringue en
verre de 3 mL. Le produit est exclusivement & usage unique.

L’acide hyaluronique est identique dans tous les organismes
vivants. Il s’agit d’'un polysaccharide naturel présent dans
tous les tissus de I'organisme et dont la concentration
est particuliérement élevée dans le liquide synovial et la
peau. DUROLANE est composé d’acide hyaluronique
obtenu par biosynthése ayant été purifié et stabilisé.
DUROLANE se dégrade dans I'organisme suivant la méme
voie métabolique que I'acide hyaluronique endogéne.

Mode d’action

L'acide hyaluronique de I'organisme constitue une part
naturelle du liquide synovial et agit dans les articulations
comme un lubrifiant du cartilage et des ligaments et comme
un amortisseur. Les injections d’acide hyaluronique pour
restaurer la viscosité et I'élasticité dans I'articulation peuvent
atténuer la douleur et améliorer la mobilité de I'articulation.

Dosage

DUROLANE est une préparation consistant en une seule
injection d’une seule dose; ce produit ne doit étre injecté
qu’une seule fois par traitement. La dose recommandée est de
3 mL par articulation de la hanche, du genou ou de I'épaule.
La dose recommandée est de 1 a 2 mL pour les articulations
intermédiaires (coude, cheville p. ex.) et d’environ 1 mL pour
les petites articulations synoviales (pouce).

Indications

Le traitement symptomatique des arthroses bénignes
a modérées du genou et de la hanche. De plus,
DUROLANE a été appouvé comme traitement
symptomatique associé aux douleurs arthrosiques
légéres a modérées des chevilles, épaules, coudes, poignets,
doigts et orteils. DUROLANE est également indiqué pour le
traitement des douleurs consécutives a une arthroscopie
articulaire en présence d’une arthrose dans les trois mois
suivant 'intervention.

Contre-indications
Aucune connue.

Mises en garde

+ DUROLANE ne doit pas étre injecté si I'articulation synoviale
est infectée ou gravement enflammée.

+ DUROLANE ne doit pas étre injecté si une infection ou
une maladie active de la peau est présente au niveau ou a
proximité du site d’injection.

+ DUROLANE ne doit pas étre injecté par voie intravasculaire
ou extra-articulaire ou dans la capsule synoviale ou les
tissus synoviaux.

+Ne pas restériliser DUROLANE afin de ne pas endom-
mager le produit.

Précautions

+ DUROLANE doit étre utilisé avec prudence chez les
patients présentant une stase veineuse ou lymphatique
dans la jambe.

+ DUROLANE n’a pas été testé sur les femmes enceintes ou
allaitantes ni sur les enfants.

+ Une seringue distincte de DUROLANE doit étre utilisée pour
chaque articulation a traiter.

« Comme avec toutes les procédures invasives touchant aux
articulations, un léger risque d’infection existe.

+ Ne pas injecter de DUROLANE si le patient est connu pour
étre sensible aux produits & base d’acide hyaluronique.

+Ne pas utiliser d’anesthésiques locaux si le patient est
connu pour étre allergique ou sensible aux produits anes-
thésiques locaux.

+Ne pas procéder a une injection sous contréle
fluoroscopique et en utilisant un produit de contraste si le
patient souffre d’allergies ou s'il est sensible au produit
de contraste.

« Les études cliniques n'ont pas étudiées les réinjections dans
le genou en observant un intervalle inférieur a 6 mois entre
la premiére et la deuxiéme injection.

« L'augmentation de la pression de l'injection indique un
positionnement extra-articulaire incorrect de I'aiguille ou un
remplissage excessif de I'articulation.

« L’efficacité de DUROLANE aprés des procédures
arthroscopiques aux seules fins de diagnostic ou d’'examen,
ou en I'absence d’arthrose concomitante au niveau de
I'articulation, n’a pas été établie.

«Les patients souffrant d’'une chondrocalcinose
articulaire préexistante doivent utiliser DUROLANE avec
précaution car l'injection risque de déclencher une crise
aigué de la maladie.

Evénements indésirables

La majorité des événements indésirables signalés lors
des études cliniques effectuées sur le genou et la hanche
décrit des douleurs transitoires, un gonflement et/ou une
raideur localisée au niveau de l'articulation. L'intensité des
événements indésirables était bénigne ou modérée et ne
nécessitait qu'occasionnellement I'utilisation d’analgésiques
ou d'anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS).

L'utilisation d’autres préparations d’acide hyaluronique sur
d'autres articulations n’a pas révélé d’événements indésir-
ables particuliers supplémentaires.

Les autres événements indésirables signalés n’ont pas
été interprétés en tant qu’arthrite inflammatoire
aigué ou que réactions allergiques ; ils ne nécessitaient pas de
soins médicaux tels qu’une intervention chirurgicale, I'emploi
de stéroides administrés de fagon systémique ou par voie
intra-articulaire ou d’antibiotiques.

Les événements indésirables doivent étre signalés au

représentant Bioventus.

Interactions

La sécurité et I'efficacit¢ de DUROLANE utilisé en méme
temps que d’autres produits injectables intra-articulaires
n'ont pas été établies.

Administration

Infor i d ini: ion gé|

+ DUROLANE ne doit étre injecté que par un médecin habilité
(ou conformément a la législation locale) qui est familier
avec les techniques d'injection intra-articulaires dans les
articulations synoviales 2 traiter, et utilisant des installations
adaptées aux injections intra-articulaires.

+ DUROLANE doit étre injecté en utilisant une technique
aseptique rigoureuse.

+ DUROLANE doit étre injecté uniquement dans la cavité
de l'articulation.

« L'injection intra-articulaire exige d’étre guidée par im-
agerie dans certaines articulations synoviales pour as-
surer un positionnement précis et ne pas endommager les
structures vitales adjacentes.

« Le trajet de l'injection intra-articulaire guidée ou non par
imagerie doit étre choisi de fagon a éviter les structures
vitales adjacentes.

« Le site d’'injection doit étre désinfecté a I'alcool ou avec
une autre solution antiseptique appropriée avant I'injection.

« Eliminer le cas échéant I'épanchement de I'articulation
avant d'injecter du DUROLANE. La méme aiguille doit étre
utilisée pour I'élimination de I'épanchement et I'injection
de DUROLANE.

« Le calibre d'aiguille recommandé est 18 4 22 G et la longueur
doit étre adéquate.

« L'utilisation d’aiguilles plus petites augmente la pression
nécessaire a la délivrance du produit.

Informations supplé taires sur le trait t des

i i i guidé par imageri

«L’injection intra-articulaire dans les articulations
coxofémorales doit étre effectuée sous contréle fluo-
roscopique (de préférence a I'aide d’un produit de contraste)
ou sous contrdle échographique afin d’assurer le posi-
tionnement correct de I'aiguille dans la cavité de I'articulation.

ar Y

« La décision de guider l'injection par imagerie pour les
autres articulations synoviales incombe au médecin traitant.

+ La géne provoquée par linjection peut étre atténuée en
utilisant des agents de congélation topiques ou des anes-
thésiques locaux.

+ Les injections guidées par imagerie ne doivent étre
effectuées que par les médecins ayant 'expérience de ce
type d’administration.

Infor i PP ires sur le tr t post

arthroscopie

«Aprés une procédure arthroscopique, l'injection intra-
articulaire doit étre effectuée en dehors du champ stérile

car I'extérieur de la seringue n’est pas stérile.

« La hanche, le genou, I'épaule, le coude, la cheville sont les
articulations sur lesquelles sont généralement pratiquées
les procédures arthroscopiques.

Le patient doit étre informé que :

«Comme dans toute procédure invasive sur une
articulation, il est recommandé d’éviter les efforts
physiques soutenus (p. ex. tennis, course a pied ou longues
marches) les deux premiers jours suivant I'injection.

« |l faut anticiper des réactions transitoires liées a I'injection de
DUROLANE, notamment les douleurs et/ou un gonflement
et/ou une raideur d’intensité Iégére & modérée pendant la
premiére semaine suivant I'injection. Consulter un médecin
si les symptomes se poursuivent au-dela d’'une semaine.

Performances

« Les études cliniques concernant I'emploi du DUROLANE
sur les gonarthroses et les coxarthroses indiquent
des bénéfices moyens importants, et notamment une
atténuation des douleurs du genou et de la hanche et une
amélioration des fonctions physiques par rapport aux valeurs
de référence 6 mois aprés le traitement.

+Les études analysant un traitement répété sur le
genou 6 mois aprés l'injection initiale n'ont pas indiqué
d’augmentation du niveau d'effets indésirables.

* Les essais contrélés sur I'administration de DUROLANE
dans les gonarthroses indiquent des bénéfices
importants chez le répondeur, par rapport aux résultats de
non-infériorité et a la solution saline quand le produit est
comparé aux corticoides sur une population de patients chez
qui son efficacité a été largement éprouvée.

« Les études cliniques menées sur d’autres préparations
d’acide hyaluronique similaires 8 DUROLANE dans d'autres
articulations que le genou et la hanche pour le traitement de
I'arthrose et en post arthroscopie indiquent des bénéfices
moyens par rapport aux valeurs de référence. Plusieurs
études ont également montré des améliorations sur le
groupe traité a I'acide hyaluronique par rapport au groupe
traité avec un traitement de controle tel qu’une solution
saline et des corticoides. Une atténuation de la douleur et
une amélioration des fonctions physiques ont été observées
a 6 mois aprés le traitement.

+La demi-vie de DUROLANE dans le genou humain est
d’environ quatre (4) semaines.

Matériel fourni

DUROLANE est fourni dans une seringue en verre de 3 mL
araccord de type Luer-lok et conditionné dans un emballage
blister. Le contenu de la seringue est stérile. L'extérieur de la
seringue n'est pas stérile.

DUROLANE est & usage unique et ne doit pas étre restérilisé.
I doit étre utilisé immédiatement aprés le retrait de la seringue
de son emballage. Ne pas utiliser le produit si 'emballage
blister ou la seringue est ouvert ou endommagé.

La seringue et tout matériel non utilisé doivent étre mis au
rebutimmeédiatement aprés la séance de traitement ; ils ne doi-
vent pas étre réutilisés en raison du risque de contamination
du matériel inutilisé et des risques associés, notamment des
infections. La mise au rebut doit étre effectuée conformément
aux réglementations médicales acceptées et aux directives
nationales, locales ou institutionnelles applicables.

Durée de validité et entreposage
DUROLANE doit étre conservé dans son emballage d’origine

a une température égale ou inférieure a 30°C. La date
d’expiration est indiquée sur I'emballage et le produit ne
doit pas étre utilisé au-dela de cette date. Protéger du gel.
Site de fabrication

Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala, Suéde
4721 Emperor Blvd Suite 100 M
Durham, NC 27703 USA

Ameérique du Nord : 1-800-396-4325 ou 1-919-474-6700
Tous les autres pays : +31 (0) 20 653-3967

Pour
Bioventus LLC

Représentant de la CE
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP The Hague
Pays-Bas

Tél. : +31 (0) 70 345-8570
Fax : +31 (0) 70 346-7299

NE PAS UTILISER S| EMBALLAGE EST ENDOMMAGE

DUROLANE, Bioventus, et le logo Bioventus sont des
marques déposées de Bioventus LLC.

Pour les informations sur la notice, consulter :

www.durolane.com

DUROLANE®

Gebrauchsanweisung
Zusammensetzung

1 mL enthalt:

Stabilisierte Hyaluronséaure 20 mg
Isotonische Kochsalzlésung, pH 7 q.s.

Beschreibung

DUROLANE ist fir die intraartikuldre Injektion zur
symptomatischen Behandlung milder bis maRiger Knie- und
Huftgelenkarthrose bestimmt. Zudem ist DUROLANE fiir die
intraartikuldre Injektion zur symptomatischen Behandlung
milder bis maRiger Arthrose indizierter Synovialgelenke sowie
von Schmerzen nach arthroskopischen Eingriffen bestimmt
am Vorliegen bei milder bis maRiger Arthrose. Es ist von
einem approbierten Arzt bzw. gemaf ortlichen Vorschriften
zu injizieren.

DUROLANE enthalt 20 mg/mL stabilisierte nichttierische
Hyaluronsaure in gepufferter isotonischer Kochsalzlésung
mit einem pH-Wert von 7. DUROLANE ist ein steriles,
transparentes viskoelastisches Gel, das in einer 3-mL-
Glasspritze geliefert wird. Das Produkt ist nur fiir den
einmaligen Gebrauch bestimmt.

Hyaluronsaure ist bei allen lebenden Organismen
identisch. Sie ist ein natlirliches Polysaccharid, das in allen
Geweben des Korpers vorhanden ist, mit besonders hohen
Konzentrationen in Synovialfliissigkeit und Haut. DUROLANE
besteht aus biosynthetisch hergestellter Hyaluronsaure,
die gereinigt und stabilisiert wurde. DUROLANE wird im
Kérper durch dieselben Stoffwechselvorgénge abgebaut wie
endogene Hyaluronsaure.

Wirkungsweise

Die Hyaluronsaure des Korpers ist ein naturlicher Bestandteil
der Synovialflissigkeit und dient in den Gelenken sowohl
als Schmiermittel fir Knorpel und Sehnen als auch als
StoRdampfer. Hyaluronsaureinjektionen in das Gelenk zur
Wiederherstellung von Viskositat und Elastizitat konnen
gleichzeitig schmerzlindernd sein und die Beweglichkeit des
Gelenks verbessern.

Dosierung

DUROLANE ist ein Einmaldosisprédparat in einer
Einmalspritze und darf pro Behandlungsserie nur einmal
injiziert werden. Die empfohlene Dosis ist 3 mL pro Knie-,
Hift- bzw. Schultergelenk. Die empfohlene Dosis ist 1-2
mL fiir zusammengesetzte Gelenke (z. B. Ellbogen oder
Sprunggelenk) und ca. 1 mL fir kleine Synovialgelenke
(z. B. Daumen).

Indikationen

Symptomatische Behandlung milder bis maRiger Knie-
und Hiftgelenkarthrose. DUROLANE ist zudem fiir die
symptomatische Behandlung von milden bis maRigen
Osteoarthroseschmerzen in Sprung-, Schulter-, Ellenbo-
gen-, Hand-, Finger-, und Zehengelenken zugelassen.
DUROLANE ist auRerdem fiir die Behandlung von
Schmerzen nach arthroskopischen Eingriffen am Gelenk bei
Vorliegen einer Gelenkarthrose innerhalb von drei Monaten
nach dem Eingriff indiziert.

Kontraindikationen
Keine bekannt.

Warnhinweise
* DUROLANE darf bei infiziertem oder stark entziindetem
Synovialgelenk nicht injiziert werden.

+ DUROLANE darf bei aktiver Hauterkrankung oder Infektion
an oder nahe der Injektionsstelle nicht injiziert werden.

* DUROLANE darf nicht intravaskular oder extraartikuléar
bzw. in das Synovialgewebe oder die Gelenkkapsel
injiziert werden.

* DUROLANE darf nicht erneut sterilisiert werden, da das
Produkt hierdurch beschéadigt werden kann.

VorsichtsmaRnahmen

+DUROLANE ist bei Patienten mit venésen oder
lymphatischen Stauungen im Bein mit besonderer Vorsicht
anzuwenden.

« Die Anwendung von DUROLANE bei schwangeren bzw.
stillenden Frauen oder bei Kindern wurde bisher nicht
untersucht.

« Fir jedes zu behandelnde Gelenk ist eine separate
DUROLANE-Spritze zu verwenden.

« Wie bei allen invasiven Gelenkbehandlungen besteht ein
geringes Infektionsrisiko.

+ DUROLANE darf bei bekannter Uberempfindlichkeit des
Patienten gegeniiber Produkten auf Hyaluronsaurebasis
nicht injiziert werden.

« Lokalanasthetika diirfen bei bekannter Allergie oder Uber-
empfindlichkeit des Patienten gegeniiber Lokalanasthetika
nicht verwendet werden.

« Injektionen unter fluoroskopischer Kontrolle und unter
Verwendung eines Kontrastmittels diirfen bei bekannter
Allergie oder Uberempfindlichkeit des Patienten gegeniiber
dem Kontrastmittel nicht vorgenommen werden.

« Erneute Injektionen ins Knie in einem kiirzeren zeitlichen
Abstand als 6 Monate nach der Erstinjektion wurden in
klinischen Studien bisher noch nicht untersucht.

« Ein steigender Injektionsdruck kann darauf hinweisen,
dass die Nadel falschlicherweise auRerhalb des Gelenks
positioniert ist oder dass das Gelenk Uberfilllt ist.

« Die Wirksamkeit von DUROLANE nach ausschlieBlich zu
Diagnose- oder Untersuchungszwecken vorgenommenen
arthroskopischen Eingriffen oder bei Nichtvorliegen einer
Gelenkarthrose ist nicht nachgewiesen.

« Bei Patienten mit bestehender Chondrokalzinose ist
DUROLANE mit Vorsicht zu verwenden, da die Injektion zu
einem akuten Anfall fiihren kann.

Unerwiinschte Ereignisse

Die meisten in klinischen Studien zur Therapie von Osteo-
arthrose von Knie- und Hiiftgelenken berichteten unerwiin-
schten Ereignisse wurden als voriibergehende Schmerzen,
Anschwellen und/oder Steifheit des Gelenks beschrieben.
Diese unerwiinschten Ereignisse waren von milder oder
maRiger Intensitdt und mussten in nur wenigen Féllen mit
Schmerzmitteln oder nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR)
behandelt werden.

Die Verwendung von Hyaluronsaurepraparaten zur Behan-
dlung anderer Gelenke fiihrte nicht zu weiteren speziellen
unerwiinschten Ereignissen.

Keine der anderen berichteten unerwiinschten Ereignisse
wurden als akute Gelenkentziindung oder als allergische
Reaktion interpretiert. Sie machten keinerlei medizinische
MaRnahmen in Form chirurgischer Eingriffe oder der Gabe
von systemischen oder intraartikularen Steroiden oder
Antibiotika erforderlich.

Unerwiinschte Ereignisse sind dem regionalen Bioventus-
Vertreter zu melden.

Wechselwirkungen

Die Sicherheit und Wirksamkeit von DUROLANE in Verbind-
ung mit anderen intraartikularen Injektionsmitteln wurde noch
nicht untersucht.

Anwendung

A ben zur A

g

* DUROLANE darf nur von einem approbierten Arzt injiziert
werden (oder gemaR den geltenden értlichen Vorschriften),
der mit der intraartikularen Injektionstechnik fiir das zu
behandelnde Synovialgelenk vertraut ist, und nur in Ein-
richtungen, die fiir intraartikulare Injektionen besonders
ausgestattet sind.

« DUROLANE ist unter strikt aseptischen Bedingungen zu
injizieren.
+ DUROLANE darf nur in den Gelenkraum injiziert werden.

« Fiir die intraartikulére Injektion in bestimmte Synovialgelenke
ist die Fiihrung durch Bildgebung erforderlich, um die kor-
rekte Positionierung zu gewéahrleisten und die Schadigung
benachbarter lebenswichtiger Strukturen zu vermeiden.

« Mit oder ohne Bildfiihrung ist der Injektionsweg fiir die in-
traartikulare Injektion so zu wahlen, dass Schaden an bena-
chbarten lebenswichtigen Strukturen vermieden werden.

« Vor dem Injizieren die Injektionsstelle mit Alkohol oder
einer anderen geeigneten antiseptischen Lésung reinigen.

« Ein eventuell vorhandener Gelenkerguss ist vor dem
Injizieren von DUROLANE zu entfernen. Fiir das Entfernen
des Ergusses und die Injektion von DUROLANE ist die
gleiche Nadel zu verwenden.

« Die empfohlene Nadelstarke betragt 18 bis 22 G; die Nadel
ist ausreichend lang zu wahlen.

« Die Verwendung kleinerer Nadeln I&sst den fiir die Einbrin-
gung des Produkts erforderlichen Druck steigen.

Zusétzliche Informationen zur Behandlung von

Synovialgelenken mit Fiihrung durch Bildgebung

« Die intraartikulare Injektion in Hft gelenke sollte unter fluo-
roskopischer Kontrolle (am besten unter Verwendung eines
Kontrastmittels) oder unter Ultraschallkontrolle verabreicht
werden, um eine korrekte Position der Nadel im Gelenkraum
sicherzustellen.

« Uber die Kontrolle bei der Behandlung anderer Synovial-
gelenke entscheidet der behandelnde Arzt.

« Schmerzen durch die Injektion kdnnen durch die Verwend-
ung topischer Vereisungsmittel oder subkutan verabreichter
ortlicher Betaubung minimiert werden.

« Die bildgefiihrte Injektion darf nur von Arzten vorgenommen
werden, die mit derartigen Eingriffen bereits Erfahrung
haben.

Zusiétzliche Informationen zur Behandlung nach

arthro-skopischen Eingriffen

* Nach dem arthroskopischen Eingriff ist die intraartikulare
Injektion auRerhalb des sterilen Felds durchzufiihren, da
das AuRere der Spritze nicht steril ist.

» Gelenke, an denen haufig arthroskopische Eingriffe durch-
gefiihrt werden, sind Knie-, Huft-, Schulter-, Ellenbogen-,
Sprung- und Handgelenke.

Bitte informieren Sie den Patienten iiber

Folgendes:

« Wie bei allen invasiven Gelenkbehandlungen sind an
den ersten zwei Tagen nach der Injektion anstrengende
Aktivitaten zu vermeiden (z. B. Tennis, Joggen oder lange
Spaziergange).

« In der ersten Woche nach der DUROLANE-Injektion muss
mit voriibergehenden Reaktionen wie Schmerzen und/
oder Anschwellen/Steifheit gerechnet werden. Sie sind von
leichter bis milder Intensitat. Bei langer als eine Woche
anhaltenden Symptomen ist ein Arzt zu kontaktieren.

Wirkung

« Klinische Studien zu DUROLANE bei Osteoarthrose des
Knies und der Hiifte zeigen 6 Monate nach der Behandlung
im Vergleich zur Ausgangssituation signifikanten mittleren
Nutzen, wie z. B. Verbesserung von Schmerz und Beweg-
lichkeit des Knies und der Hiifte.

« Studien zur Untersuchung wiederholter Behandlungen des
Knies 6 Monate nach der ersten Injektion ergaben keine
Zunahme unerwiinschter Ereignisse.

« Kontrollierte Studien von DUROLANE bei Osteoarthrose
des Kniegelenks ergaben einen signifikanten Nutzen bei
ansprechenden Patienten im Vergleich zu Kochsalzlésung
und keine schlechteren Ergebnisse im Vergleich zu einem
Kortikosteroid bei einer gezielten Patientenpopulation.

« Klinische Studien anderer, mit DUROLANE vergleichbarer,
Hyaluronséurepraparate zur Behandlung von Osteoarthrose
sowie nach arthroskopischen Eingriffen an anderen Gelen-
ken als Knie- und Hiftgelenk ergaben einen mittleren Nutzen
im Vergleich zur Ausgangssituation. Bestimmte Studien
ergaben zudem Verbesserungen bei der mit Hyaluronsaure
behandelten Gruppe im Vergleich zur Kontrolltherapie, wie
Kochsalzlésung und Kortikosteroide. Bis zu 6 Monate nach
Behandlung wurden Verbesserungen von Schmerz und
Beweglichkeit beobachtet.

« Die Halbwertzeit von DUROLANE im menschlichen Knie
betragt etwa 4 Wochen.

Lieferumfang

DUROLANE wird in einer 3-mL-Glasspritze mit Luer-Lock-
Anschluss geliefert, die in einer Blisterpackung verpackt
ist. Der Inhalt der Spritze ist steril. Das AuRere der Spritze
ist nicht steril.

DUROLANE ist fiir den einmaligen Gebrauch bestimmt und
darf nicht erneut sterilisiert werden. Das Produkt ist unmit-
telbar nach Entnahme der Spritze aus ihrer Verpackung zu
verwenden. Gedffnete oder beschadigte Blisterpackungen
bzw. Spritzen dirfen nicht verwendet werden.

Die Spritze und nicht verwendetes Material sind sofort nach
der Behandlung zu entsorgen und diirfen wegen des Kon-
taminationsrisikos fiir unbenutztes Material und der damit
verbundenen sonstigen Risiken, etwa der Infektionsgefahr,
nicht wieder verwendet werden. Bei der Entsorgung sind die
anerkannten medizinischen Verfahren sowie die geltenden
nationalen bzw. 6rtlichen Vorschriften und die Richtlinien der
jeweiligen Einrichtung zu beachten.

Haltbarkeit und Lagerung
DUROLANE ist originalverpackt bei Temperaturen unter

30°C aufzubewahren. Das Verfallsdatum ist auf der Verpack-
ung angegeben. Nach diesem Datum darf das Produkt nicht
mehr verwendet werden. Vor Frost schiitzen.

Hergestellt von

Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala,
Schweden

4721 Emperor Blvd Suite 100 M
Durham, NC 27703 USA

Nordamerika: 1-800-396-4325 oder 1-919-474-6700

Alle anderen Landern: +31 (0) 20 653-3967

Im Auftrag von
Bioventus LLC

EU-Vertreter

EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP Den Haag
Niederlande

Tel.: +31 (0) 70 345-8570
Fax: +31 (0) 70 346-7299

BEI BESCHADIGTER VERPACKUNG NICHT
VERWENDEN

DUROLANE, Bioventus und das Bioventus-Logo sind einge-
tragene Marke von Bioventus LLC.

Informationen zur Packungsbeilage stehen zur Verfligung
unter:

www.durolane.com

DUROLANE®

INSTRUCCIONES DE USO

Composicion

Cada mL contiene:

Acido hialurénico, estabilizado 20 mg
Sol. cloruro sodico fisiologico, pH 7 q.s.

Descripcion

DUROLANE ha sido concebido para ser utilizado como
inyeccion intraarticular en el tratamiento sintomatico de la
osteoartritis de cadera o rodilla de leve a moderada. Ademas,
DUROLANE se ha concebido para utilizarse en la inyeccion
intraarticular para el tratamiento sintomatico de la osteoartritis
de leve a moderada de las articulaciones sinoviales indicadas
y del dolor tras procedimientos artroscépicos en presencia de
osteoartritis leve a moderada. La inyeccion debera realizarla
un médico especialista autorizado, o debera hacerse de
acuerdo con las normativas locales vigentes.

DUROLANE contiene 20 mg/mL de acido hialurénico es-
tabilizado de origen no animal en una solucién fisiolégica
tamponada de cloruro de sodio de pH 7. DUROLANE es
un lubricante viscoeldstico transparente y estéril que se
presenta en una jeringa de cristal de 3 mL. El producto es
de un solo uso.

El &cido hialurénico es idéntico en todos los organismos
vivos. Se trata de un polisacarido natural presente en los
tejidos corporales que se encuentra en concentraciones
especialmente altas en el liquido sinovial y en la piel. DU-
ROLANE esta compuesto de acido hialurénico producido
biosintéticamente, purificado y estabilizado. DUROLANE es
degradado en el cuerpo por la misma via metabolica que el
acido hialurénico endégeno.

Accion

El acido hialurénico constituye una parte natural del liquido
sinovial y actia en las articulaciones como lubricante para
los cartilagos y ligamentos y como efecto protector frente a
las fuerzas mecanicas. Las inyecciones de acido hialurénico
en la articulacién permiten recuperar la viscosidad y la elas-
ticidad, asi como disminuir el dolor y mejorar la movilidad
de la articulacion.

Posologia

DUROLANE es una preparacion de una sola dosis e inyec-
cion unica, y debe inyectarse una vez por tratamiento. La
dosis recomendada es de 3 mL por cada articulacion de
rodilla, cadera u hombro. La dosis recomendada es de 1-2
mL para articulaciones intermedias (por ejemplo, codo, tobillo)
y aproximadamente 1 mL para articulaciones sinoviales
pequefias (por ejemplo, dedo pulgar).

Indicaciones

Tratamiento sintomatico de osteoartritis leve amoderada en la
rodilla o cadera. Ademas, DUROLANE se ha aprobado para
el tratamiento sintomatico asociado al dolor de osteoartritis
de leve a moderado en el tobillo, hombro, codo, mufieca,
dedos de las manos y de los pies. DUROLANE también
esta indicado para el dolor derivado de la artroscopia de las
articulaciones en presencia de osteoartritis durante los tres
meses posteriores al procedimiento.

Contraindicaciones
Ninguna conocida.

Advertencias

+ DUROLANE no debe inyectarse si la articulacion sinovial
esta infectada o muy inflamada.

+ DUROLANE no debe inyectarse si el paciente presenta una
infeccion o enfermedad de la piel en la zona de inyeccién
o proxima a ella.

+ DUROLANE no se debe inyectar de forma intravascular,
ni extraarticular, ni inyectarse en los tejidos ni en las
capsulas sinoviales.

» No reesterilizar DUROLANE; el producto podria estropearse

Precauciones

+ DUROLANE debe utilizarse con precaucion en pacientes
que sufren estasis venosa o linfatica en la pierna.

+ DUROLANE no se ha probado en mujeres embarazadas o
en periodo de lactancia, ni en nifios.

« Se debe utilizar una jeringa diferente de DUROLANE para
cada articulacion del paciente que se va a tratar.

« Aligual que en el procedimiento invasivo en las articulacio-
nes, existe un pequefio riesgo de infeccion.

+ DUROLANE no debe inyectarse si el paciente es sensible a
los productos que contienen acido hialurénico.

« No se debe emplear anestesia local si se sabe que el pacien-
te es alérgico o especialmente sensible a la anestesia local.

« No se procedera a la inyeccion bajo control fluoroscépico,
con el uso de un producto de contraste, si se sabe que el
paciente es alérgico o especialmente sensible al producto
de contraste.

« En los estudios clinicos realizados no se han estudiado las
reinyecciones en la rodilla con un intervalo inferior a 6 meses
entre la primera y la segunda inyeccion.

« Unaumento en la presion de la inyeccién puede indicar una
colocacion extraarticular incorrecta de la aguja o un llenado
excesivo de la articulacion.

« Se desconoce la efectividad de DUROLANE tras los proced-
imientos artroscopicos solo para diagnéstico o examen o en
ausencia de osteoartritis concomitante de la articulacion.

+ DUROLANE debe utilizarse con precaucién en pacientes
que sufran condrocalcinosis, ya que la inyeccion podria
causar una crisis aguda de esta enfermedad.

Acontecimientos adversos

La mayoria de las reacciones adversas notificadas en los
estudios clinicos de la cadera y la rodilla se describieron
como dolor, hinchazén y/o rigidez transitorios localizados en
la articulacion. Estas reacciones adversas eran de intensidad
leve a moderada y sélo requiere ocasionalmente tratamiento
con analgésicos o AINE.

El uso de otros preparados con &cido hialurénico en otras
articulaciones no revelé ninguna reaccién adversa Unica
adicional.

Ninguna de las reacciones adversas notificadas se interpretéd
como una artritis inflamatoria aguda o una reaccion alérgica,
y no precisaron atencién médica en forma de intervencion
quirdrgica, esteroides intraarticulares o por via general o
antibidticos.

Los acontecimientos adversos deben informarse al represent-
ante local de Bioventus.

Interacciones

Se desconoce la seguridad y efectividad de DUROLANE junto
con otras inyecciones intraarticulares.

Administracion

Informacién general sobre la administracion

+ DUROLANE sdlo debe ser inyectado por personal médico
autorizado (o de conformidad con las leyes locales), fa-
miliarizado con la técnica de inyeccion intraarticular de la
articulacion sinovial que se va a tratar y en instalaciones
adecuadas para las inyecciones intraarticulares.

+ DUROLANE debe inyectarse siguiendo técnicas asépticas
de forma estricta.

+ DUROLANE solo debe ser inyectado dentro de la cavidad
articular.

« En algunas articulaciones sinoviales, la inyeccion intraar-
ticular debe guiarse por imagenes con objeto de garantizar
la correcta colocacion y evitar dafios a las estructuras
vitales adyacentes.

+ Se debe elegir la via de inyeccion intraarticular con o sin la
ayuda de las imagenes de manera que no implique riesgo
alguno para las estructuras vitales adyacentes.

+ Se debe limpiar la zona de inyeccién con alcohol u otra
solucion antiséptica adecuada antes de inyectar el farmaco.

« Si hay efusion articular, debe eliminarse antes de inyectar
DUROLANE. Se debe emplear la misma aguja para eliminar
la efusion e inyectar DUROLANE.

+ Se recomienda un tamario de aguja de 18 a 22 G, con una
longitud apropiada.

< El uso de agujas mas pequefias incrementa la presion
necesaria para administrar el producto.

para el de artic
sinoviales que requieran el guiado por imdgenes
« La inyeccion intraarticular en la cadera en las articulaciones
debe administrarse bajo control fluoroscépico (y, a ser posi-
ble, con un producto de contraste) o control ultrasonografico,
con objeto de garantizar la correcta colocacion de la aguja
en la cavidad articular.

« El uso de imagenes en las demas articulaciones sinoviales
lo decidira el médico correspondiente.

« Es posible paliar la incomodidad de la inyeccion utilizando
agentes refrigerantes tépicos o anestésicos administrados
de forma subcutanea.

« La inyeccion guiada por imagenes sélo debe ser efectuada
por personal médico con experiencia en este tipo de ad-
ministraciones.

Informacién adicional para el tratamiento posterior a la

artroscopia

« Tras el procedimiento artroscopico, la inyeccion intraarticular
se debe aplicar fuera del campo estéril, ya que el exterior
de la jeringa no es estéril.

« Las articulaciones que normalmente se someten a inter-
venciones artroscopicas son las de rodilla, cadera, hombro,
codo, tobillo y mufieca.

Informacion importante para el paciente:

« Como ocurre en cualquier procedimiento de articulacion
invasiva, se recomienda evitar actividades que requieran
esfuerzo (por ejemplo, tenis, jogging o largos paseos) los dos
primeros dias después de realizar la inyeccion.

« Se pueden anticipar algunas reacciones transitorias a la
inyeccion de DUROLANE, tales como dolor y/o hinchazén/
rigidez de intensidad leve a moderada durante la primera
semana después de realizarse la inyeccion. Si los sin-
tomas persisten, el paciente debe ponerse en contacto
con un médico.

Eficacia

« Los datos clinicos correspondientes a los 6 meses posteri-
ores al tratamiento con DUROLANE referentes a la osteoar-
tritis de rodilla y de cadera muestran unos beneficios medios
significativos, como mejoria del dolor y la funcién fisica de
la cadera y rodilla, en comparacion con la situacion inicial.

« Segun los estudios relativos a la repeticion del tratamiento
en la rodilla a los 6 meses de la inyeccion inicial no se
observé una mayor incidencia de acontecimientos adversos.

« Las pruebas controladas de DUROLANE en la osteoartritis
de rodilla indican beneficios significativos con respecto a
la solucion salina y los resultados no son inferiores con re-
specto a los corticosteroides en una poblacién de pacientes
con eficacia ampliamente adoptada.

* Los estudios clinicos de otros preparados con acido
hialurénico similares a DUROLANE en articulaciones dife-
rentes a la de la rodilla y la cadera para el tratamiento de la
osteoartritis y la postartroscopia indican beneficios medios
respecto a la situacion inicial. Algunos estudios seleccio-
nados indican mejoras que favorecen al grupo tratado con
4cido hialurénico con respecto al grupo con el tratamiento
de control, como la solucién salina y los corticosteroides.
Se observaron alivio del dolor y mejora en la funcién fisica
seis meses después del tratamiento.

« La vida media de DUROLANE en las rodillas humanas es
de aproximadamente cuatro (4) semanas.

Presentacion

DUROLANE se suministra en una jeringa de cristal de 3 mL,
con una guarnicion Luer-lok, introducida en un envase con
blisteres. El contenido de la jeringa es estéril. El exterior de
la jeringa no es estéril.

DUROLANE es un producto concebido para uso tnico. No
debe ser reesterilizado. Ha de emplearse inmediatamente
tras extraer la jeringa de su envase. No utilizar si el envase
o la jeringa estan abiertos o dafiados.

La jeringa y todo el material que no se haya utilizado de-
ben desecharse inmediatamente después de la sesion de
tratamiento y no deben reutilizarse, ya que el material no
utilizado puede haberse contaminado y ello entrafa riesgos,
como infecciones. En su eliminacion deben respetarse las
practicas médicas aceptadas y las normas nacionales, locales
o institucionales.

Almacenamiento y caducidad
DUROLANE debe guardarse en su envoltorio original a una

temperatura maxima de 30°C. La fecha de caducidad esta
indicada en el envoltorio y no debe utilizarse el producto
una vez transcurrida esa fecha. Evitar someter el producto
a congelacion.

Sitio de fabricacion

Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala, Suecia
4721 Emperor Bivd Suite 100 M
Durham, NC 27703 USA

Norteamérica: 1-800-396-4325 o 1-919-474-6700
Todos los demas pais: +31 (0) 20 653-3967

Para
Bioventus LLC

Representante CE
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP The Hague
Paises Bajos

Tel.: +31 (0) 70 345-8570
Fax: +31 (0) 70 346-7299

NO UTILIZAR EL PRODUCTO SI EL ENVASE ESTA
DANADO

DUROLANE, Bioventus, y el logo de Bioventus son marcas
registradas de Bioventus LLC.

Para obtener informacion sobre el prospecto, visite:

www.durolane.com

DUROLANE®
ISTRUZIONI PER L’'USO

Contenuto

Ogni mL contiene:

Acido ialuronico stabilizzato 20 mg
Soluzione fisiologica di cloruro di sodio, pH 7 q.s.

Descrizione

DUROLANE e destinato all'uso nelle iniezioni in sede intra-
articolare per il trattamento sintomatico dell'osteoartrite del
ginocchio o dell'anca da lieve a moderata. Inoltre, DUROLANE
& destinato all'uso nelle iniezioni in sede intra-articolare per
il trattamento sintomatico dell'osteoartrite delle articolazioni
sinoviali indicate da lieve a moderata e per la riduzione del
dolore successivo alle procedure artroscopiche in presenza
di osteoartrite da lieve a moderata. Il prodotto deve essere
iniettato da un medico competente o in conformita alla
legislazione locale.

DUROLANE contiene 20 mg/mL di acido ialuronico non ani-
male stabilizzato in soluzione fisiologica tampone di cloruro
di sodio pH 7. DUROLANE ¢ un gel viscoelastico trasparente
sterile fornito in una siringa di vetro da 3 mL. Il prodotto &
esclusivamente monouso.

L'acido ialuronico € identico in tutti gli organismi viventi. Si
tratta di un polisaccaride naturale presente nei tessuti del
corpo, con concentrazioni particolarmente elevate nel liquido
sinoviale e nella pelle. DUROLANE & composto da acido
ialuronico prodotto biosinteticamente, purificato e stabilizzato.
DUROLANE viene assimilato dal corpo secondo lo stesso
percorso metabolico dell'acido ialuronico endogeno.

Modalita di azione

L'acido ialuronico del corpo costituisce una parte naturale del
liquido sinoviale e agisce nelle articolazioni sia come lubrifi-
cante di cartilagini e legamenti sia come ammortizzatore. Le
iniezioni di acido ialuronico nell’articolazione per ripristinare
la viscosita e I'elasticita possono ridurre il dolore e migliorare
la mobilita dell'articolazione.

Dosaggio

DUROLANE é un preparato monodose per iniezione sin-
gola e deve essere iniettato una sola volta per trattamento.
La dose raccomandata & 3 mL per articolazione di ginocchio,
anca o spalla. La dose raccomandata & 1-2 mL per le artico-
lazioni intermedie (ad es., gomito, caviglia) e circa 1 mL per
le articolazioni sinoviali di piccole dimensioni (ad es. pollice).

Indicazioni

Trattamento sintomatico dell'osteoartrite del ginocchio o
dellanca da lieve a moderata. Inoltre DUROLANE ¢ stato
approvato per la cura sintomatica dell'osteoartrite da leg-
gera a moderata nella caviglia, nella spalla, nel gomito,
nel polso, nelle dita della mano e del piede. DUROLANE &
inoltre indicato per il trattamento del dolore successivo a un
intervento di artroscopia in presenza di osteoartrite nei tre
mesi successivi alla procedura.

Controindicazioni
Nessuna controindicazione accertata.

Avvertenze

+ DUROLANE non deve essere iniettato qualora I'articolazione
sinoviale sia infetta o fortemente infiammata.

+ DUROLANE non deve essere iniettato in presenza di der-
mopatia o infezione attiva in corrispondenza o in prossimita
del sito di iniezione.

+ DUROLANE non deve essere iniettato per via intravascolare
o extra-articolare oppure nelle capsule o nei tessuti sinoviali.

«+ Non risterilizzare DUROLANE onde evitare di danneggiare
il prodotto.

Precauzioni

+ DUROLANE deve essere utilizzato con cautela nei pazienti
con stasi venosa o linfatica nella gamba.

+ DUROLANE non e stato testato nelle donne in gravidanza
0 in allattamento o nei bambini.

« E necessario utilizzare una singola siringa di DUROLANE
per ciascuna articolazione da trattare.

« Come per qualsiasi intervento invasivo sull’articolazione, la
procedura comporta un lieve rischio di infezione.

+ DUROLANE non deve essere iniettato in pazienti con ac-
certata sensibilita ai prodotti a base di acido ialuronico.

« Si sconsiglia I'uso di anestetici locali in caso di allergia o
sensibilita del paziente a tali prodotti.

« Si sconsiglia di effettuare I'iniezione con controllo fluoro-
scopico e con l'uso di un mezzo di contrasto in caso di
allergia o sensibilita del paziente al mezzo di contrasto.

+Negli studi clinici, non sono stati studiati gli effetti della
ripetizione delle iniezioni nel ginocchio a un intervallo tra la
prima e la seconda iniezione inferiore a 6 mesi.

+Un aumento della pressione di iniezione potrebbe indicare
un non corretto posizionamento extra-articolare dell'ago
oppure un eccessivo riempimento dell'articolazione.

« L'efficacia di DUROLANE successivamente alle proce-
dure artroscopiche a scopo esclusivamente diagnos-
tico o di esame o in assenza di osteoartrite concomitante
dell'articolazione non & stata stabilita.

+ DUROLANE deve essere utilizzato con cautela nei pazienti
con condrocalcinosi preesistente in quanto l'iniezione
potrebbe comportare un attacco acuto di tale condizione.

Effetti collaterali

La maggior parte degli effetti collaterali riscontrati negli studi
clinici del ginocchio e dell’anca é stata descritta come dolore
transitorio, gonfiore e/o rigidita localizzata all'articolazione.
Tali effetti collaterali sono stati di lieve o moderata intensita
e solo occasionalmente hanno richiesto il trattamento con
antidolorifici o FANS.

L'uso di altri preparati di acido ialuronico in altre articolazioni
non ha mostrato ulteriori effetti collaterali esclusivi.

Nessuno degli altri effetti collaterali riferiti & stato interpretato
come artrite inflammatoria acuta o reazione allergica, né
ha richiesto attenzione medica sotto forma di intervento
chirurgico o somministrazione di steroidi sistemici o intra-
articolari o antibiotici.

Gli effetti collaterali devono essere comunicati al rappresent-
ante locale Bioventus.

Interazioni

Non sono state accertate la sicurezza e I'efficacia di DU-
ROLANE in concomitanza con altri prodotti iniettabili per
via intra-articolare.

Somministrazione
ioni g i sulla
+ DUROLANE deve essere iniettato esclusivamente da un
medico competente (o in conformita alla legislazione locale),
esperto nella tecnica di iniezione intra-articolare per le
articolazioni sinoviali da trattare, e in cliniche debitamente
attrezzate per le iniezioni intra-articolari.

+ DUROLANE deve essere iniettato adottando una tecnica
asettica.

+ DUROLANE deve essere iniettato esclusivamente nella
cavita articolare.

« L'iniezione intra-articolare in certe articolazioni sinoviali rich-
iede la guida mediante immagini per garantire un accurato
posizionamento e per evitare di danneggiare le strutture vitali
adiacenti.

« Il sito di iniezione intra-articolare con o senza guida mediante
immagini deve essere scelto in modo da evitare di danneg-
giare le strutture vitali adiacenti.

« Prima dell'iniezione, trattare il sito di iniezione con alcol o
altra soluzione antisettica.

« Rimuovere I'eventuale effusione dell’articolazione prima
di iniettare DUROLANE. Per la rimozione dell'effusione e
l'iniezione di DUROLANE deve essere utilizzato lo stesso
ago.

« Utilizzare un ago di lunghezza appropriata, preferibilmente
di misura compresa tra 18 e 22 G.

« L'uso di aghi piti piccoli comporta un aumento della pressione
necessaria per la somministrazione del prodotto.

sul delle arti
i che richi la guida i
« L'iniezione intra-articolare nelle articolazioni dell'anca della
deve essere effettuata sotto controllo fluoroscopico (prefer-
ibilmente con un mezzo di contrasto) o ultrasonografico per
garantire il corretto posizionamento dell’ago nella cavita
articolare.

«+ Nelle altre articolazioni sinoviali il ricorso alla guida mediante
immagini € a discrezione del medico che esegue il tratta-
mento.

« |l disagio dell'iniezione pud essere ridotto al minimo utili
zando agenti congelanti topici o anestetici locali somminis-
trati per via sottocutanea.

«L’iniezione con guida mediante immagini deve essere
eseguita esclusivamente da medici esperti in questo tipo di
somministrazione.

Informazioni aggiuntive per il trattamento post-artroscopia
+ Successivamente alla procedura artroscopica, I'iniezione
intra-articolare deve essere eseguita all’esterno del campo
sterile in quanto la parte esterna della siringa non & sterile.

« Le articolazioni che generalmente sono sottoposte a pro-
cedure artroscopiche sono il ginocchio, I'anca, la spalla, il
gomito, la caviglia e il polso.

Si prega di informare il paziente che:

« Come per qualsiasi intervento invasivo sull'articolazione, si
raccomanda di evitare attivita fisiche intense (ad es. tennis,
jogging o lunghe passeggiate) per i primi 2 giorni dopo
I'iniezione.

« Durante la prima settimana successiva all'iniezione possono
verificarsi alcune reazioni transitorie correlate all'iniezione
di DUROLANE, quali dolore e/o gonfiore/rigidita di intensita
da lieve a moderata. Se i sintomi persistono per piu di una
settimana, consultare un medico.

Prestazioni

« Gli studi clinici di DUROLANE per osteoartriti del ginocchio
e dell'anca hanno fatto registrare un significativo beneficio
medio, quale la riduzione del dolore al ginocchio e all'anca
e il miglioramento della funzionalita fisica rispetto ai valori
clinici al basale registrati a 6 mesi di distanza dal trattamento.

« Gli studi che analizzavano i casi di ripetizione del trattamento
al ginocchio 6 mesi dopo la prima iniezione non hanno fatto
registrare un aumento degli effetti collaterali.

+Nelle sperimentazioni controllate di DUROLANE per
I'osteoartrite del ginocchio sono stati osservati notevoli
benefici nel “responder rate” rispetto alla soluzione fisiologica
e risultati non inferiori rispetto all’'utilizzo di corticosteroidi in
una popolazione di pazienti ad alta efficacia ampiamente
adottata.

« Studi clinici di altri preparati di acido ialuronico simili al DU-
ROLANE su articolazioni diverse dal ginocchio e dall’anca
per il trattamento dell'osteoartrite e la post-artroscopia
indicano benefici medi rispetto ai valori al basale. Studi
specifici hanno inoltre dimostrato miglioramenti a favore del
gruppo trattato con acido ialuronico rispetto a quello della
terapia di controllo, ad esempio con soluzione fisiologica e
corticosteroidi. A 6 mesi di distanza dal trattamento sono
stati osservati miglioramenti quali la riduzione del dolore e
il miglioramento della funzionalita fisica.

< Il tempo di dimezzamento del DUROLANE nelle ginocchia
umane é di circa quattro (4) settimane.

Confezione

DUROLANE viene fornito in una siringa di vetro da 3 mL con
raccordo Luer-lok, in confezione blister. Il contenuto della
siringa ¢ sterile. La parte esterna della siringa non & sterile.

DUROLANE & un prodotto monouso e non deve essere
risterilizzato. Una volta rimossa la siringa dalla confezione,
utilizzare immediatamente. Non utilizzare il prodotto se la
confezione blister o la siringa sono aperte o danneggiate.

La siringa e qualsiasi materiale inutilizzato devono essere
smaltitiimmediatamente dopo la sessione di trattamento e non
devono essere riutilizzati onde evitare il rischio di contamin-
azione del materiale inutilizzato e i relativi rischi di infezione.
Smaltire il prodotto secondo la prassi medica accettata e le
vigenti direttive nazionali, locali o istituzionali.

Conservazione e scadenza

DUROLANE deve essere conservato nella sua confezione
originale a una temperatura non superiore a 30°C. La data di
scadenza € indicata sulla confezione e il prodotto non deve
essere utilizzato oltre tale data. Evitare il congelamento.
Sito di produzione

Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala,
Svezia

4721 Emperor Blvd Suite 100 M
Durham, NC 27703 USA

America del Nord 1-800-396-4325 o 1-919-474-6700

Tutti gli altri paesi: +31 (0) 20 653-3967

Per
Bioventus LLC

Rappresentante per 'Europa
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP The Hague

Paesi Bassi

Tel: +31 (0) 70 345-8570

Fax: +31 (0) 70 346-7299

NON UTILIZZARE IL PRODOTTO SE LA CONFEZIONE
E DANNEGGIATA

DUROLANE, Bioventus e il logo Bioventus sono marchi
registrati di Bioventus LLC.

Per informazioni sul foglietto illustrativo visitare il sito:

www.durolane.com
INSTRUGOES DE
UTILIZAGAO DO DUROLANE®

Contetdo

Cada mL contém:

Acido Hialurénico, estabilizado 20 mg
Solugéo fisio. de cloreto de sédio, pH 7 q.s.

Descrigao

DUROLANE destina-se a ser utilizado na injecgéo intra-
articular para o tratamento sintomatico de osteoartrite ligeira
a moderada do joelho ou da anca. Além disso, DUROLANE
destina-se a ser utilizado na injecgéo intra-articular para o
tratamento sintomatico de osteoartrite ligeira a moderada de
articulagdes sinoviais indicadas e para a dor decorrente de
procedimentos artroscopicos na presencga de osteoartrite leve
a moderada. DUROLANE deve ser injectado por um médico
certificado ou de acordo com a legislagéo local.

DUROLANE contém 20 mg/mL de acido hialurénico nio
animal estabilizado numa solugéo fisiolégica tamponada
de cloreto de sddio de pH 7. DUROLANE é um gel viscoe-
lastico, transparente e esterilizado fornecido numa seringa
de vidro de 3 mL. O produto esta indicado apenas para uma
Unica utilizagéo.

O acido hialurénico é idéntico em todos os organismos vivos.
E um polissacarideo natural que esta presente em todos
os tecidos do corpo, com concentragdes particularmente
elevadas no fluido sinovial e na pele. DUROLANE é composto
por acido hialurénico produzido biossinteticamente, que foi pu-
rificado e estabilizado. DUROLANE é dissolvido no corpo pela
mesma forma metabdlica dos acidos hialurénicos endégenos.

Modo de acgao

O 4cido hialurénico do corpo constitui uma parte natural
do fluido sinovial e actua nas articulagées quer como um
lubrificante da cartilagem e dos ligamentos, quer como um
amortecedor. As injecgdes de acido hialurénico na articulagéo
para restaurar a viscosidade e a elasticidade podem diminuir
a dor e melhorar a mobilidade da articulagéo.

Dosagem

DUROLANE é um preparado de dose tnica e injecgao UGnica
e deve ser injectado apenas uma vez por tratamento. A dose
recomendada é de 3 mL por cada articulagéo do joelho, da
anca ou do ombro. A dose recomendada é de 1-2 mL para
articulagbes intermédias (por exemplo, cotovelo, tornozelo)
e de aproximadamente 1 mL para pequenas articulagdes
sinoviais (por exemplo, polegar).

Indicagdes

Tratamento sintomatico de osteoartrite ligeira a moderada
do joelho ou da anca. Além disso, DUROLANE foi aprovado
para o tratamento sintomatico associado a dor provocada por
osteoartrite ligeira a moderada no tornozelo, ombro, cotovelo,
pulso, dedos das méos e dos pés. DUROLANE também esta
indicado para a dor decorrente de artroscopia das articulagbes
na presenca de osteoartrite durante o periodo de trés meses
apos o procedimento.

Contra-indicagoes
Nenhuma conhecida.

Adverténcias

« DUROLANE né&o deve ser injectado se a articulagao sinovial
estiver infectada ou muito inflamada.

* DUROLANE nao deve ser injectado se existir uma doenga
cutanea activa ou infecgéo presente no ou préximo do local
da injecgéo.

+DUROLANE néo deve ser injectado intravascularmente
ou extra-articularmente nem nos tecidos sinoviais ou na
céapsula.

» Nao reesterilize o DUROLANE, uma vez que pode danificar
o produto.

Precaugoes
+ DUROLANE deve ser utilizado com cuidado em doentes
com estase venosa ou linfatica presente na perna.

* DUROLANE néo foi testado em mulheres gravidas ou a
amamentar nem em criangas.

« Deve ser utilizada uma seringa de DUROLANE separada
em cada articulagéo individual a tratar.

« Como em qualquer procedimento invasivo das articulagdes,
ha um pequeno risco de infecgéo.

+ DUROLANE néo deve ser injectado se for do conhecimento
geral que o doente é sensivel a produtos a base de acido
hialurénico.

+ Os anestésicos locais ndo devem ser utilizados se for do
conhecimento geral que o doente é alérgico ou sensivel a
anestésicos locais.

» Nao se deve proceder a injecgéo sob controlo fluoroscopico
e com recurso a um meio de contraste se for do conheci-
mento geral que o doente é alérgico ou sensivel ao meio
de contraste.

« N&o foram abordadas em estudos clinicos novas injecgoes
no joelho, com um intervalo inferior a 6 meses entre a
primeira e a segunda injecgéo.

+O aumento da presséo da injec¢do pode indicar um
posicionamento extra-articular incorrecto da agulha ou o
enchimento excessivo da articulagéo.

« Aeficacia do DUROLANE apos procedimentos artroscopicos
apenas para efeitos de diagnéstico ou de exame, ou na
auséncia de osteoartrite concomitante da articulagéo, ainda
nao foi determinada.

+ DUROLANE deve ser utilizado com cuidado em doentes
com condrocalcinose preexistente, uma vez que a injecgao
pode resultar num ataque agudo da condig&o.

Efeitos adversos

A maioria das reacgdes adversas comunicadas em estudos
clinicos sobre o joelho e a anca foram descritas como dor
temporaria, inchago e/ou rigidez localizados na articulagéo.
Estas reacgbes adversas foram de intensidade ligeira ou
moderada e s6 ocasionalmente exigiram tratamento com
analgésicos ou AINEs.

A utilizagdo de outros preparados de acido hialurénico noutras
articulagdes ndo revelou quaisquer outros efeitos adversos
adicionais isolados.

Nenhuma das demais reacgdes adversas comunicadas foi
interpretada como artrite inflamatéria aguda ou reacgoes
alérgicas, ndo tendo exigido cuidados médicos do tipo inter-
vengdo cirdrgica, administragéo de esteréides sistémicos ou
intra-articulares ou de antibiéticos.

Os efeitos adversos devem ser comunicados ao represent-
ante local da Bioventus.

Interacgdes
A seguranga e eficacia de DUROLANE em conjunto com
outras solugdes injectaveis intra-articulares ndo foram
determinadas.

Administragcao

Informagoes gerais sobre a administragao

* DUROLANE s6 deve ser injectado por um médico certi-
ficado (ou de acordo com a legislagéo local), que esteja
familiarizado com a técnica de injecgao intra-articular para a
articulagao sinovial que se pretende tratar, e em instalagées
devidamente equipadas para injecgdes intra-articulares.

+ DUROLANE deve ser injectado utilizando uma técnica as-
séptica rigorosa.

+ DUROLANE deve ser injectado apenas na cavidade articu-
lar.

* A injecgéo intra-articular em determinadas articulagdes
sinovais ird necessitar de orientagdo por imagem para
garantir a colocagao exacta e evitar danos em estruturas
vitais adjacentes.

« Arota da injecg&o intra-articular com ou sem orientagéo por
imagem deve ser escolhida de forma a que sejam evitados
quaisquer danos em estruturas vitais adjacentes.

+ O local da injecgdo deve ser limpo com alcool ou outra
solucao antisséptica adequada antes da injecgao.

*Remova a efusdo articular, se existente, antes de injectar
DUROLANE. A mesma agulha deve ser utilizada tanto para
aremocao da efusdo como para a injecgdo de DUROLANE.

+ O tamanho recomendado para a agulha é de 18 a 22 G,
com o comprimento adequado.

« A utilizagao de agulhas mais pequenas aumenta a pressao
necessaria para administrar o produto.

Informagao I para tr de arti ¢
inoviais que i de ori do por il

« Alinjecgéo intra-articular nas articulagdes na anca deve ser
administrada sob controlo fluoroscépico (de preferéncia, com
um meio de contraste) ou controlo ecografico para assegurar
que a agulha esta bem localizada na cavidade articular.

« Aorientagéo de outras articulagdes sinoviais fica ao critério
do médico.

« O desconforto provocado pela injecgéo pode ser minimizado
utilizando agentes de congelamento tépicos ou anestesia
local administrada subcutaneamente.

« Ainjeccéao orientada por imagem s6 deve ser administrada
por médicos experientes neste tipo de injeccédo.

Informag ionais para

» Ap6s o procedimento artroscépico, a injecgao intra-articular
deve ser administrada fora do campo estéril, uma vez que
o exterior da seringa néo esta esterilizado.

pos-artr P

«As articulagdes normalmente sujeitas a procedimentos
artroscopicos sdo as articulagdes do joelho, anca, ombro,
cotovelo, tornozelo e pulso.

Informe o doente sobre o seguinte:

» Como em qualquer procedimento invasivo das articulagdes,
recomenda-se que sejam evitadas actividades desgastantes
(por exemplo, ténis, jogging ou longas caminhadas) durante
os dois primeiros dias apds a injecgéo.

« Podem esperar-se algumas reacgdes temporarias relacio-
nadas com a injecgdo de DUROLANE, tais como dor e/ou
inchago/rigidez de intensidade ligeira a moderada durante a
primeira semana apos a injecgdo. Se os sintomas persistirem
durante mais do que uma semana, devera contactar um
meédico.

Desempenho

« Os estudos clinicos sobre o efeito do DUROLANE para
a osteoartrite do joelho e anca apontam para beneficios
médios significativos, tais como a melhoria da dor do joelho
e da anca e da fungao fisica versus os valores da linha de
base aos 6 meses de pds-tratamento.

« Os estudos de investigagao sobre o tratamento repetido do
joelho 6 meses apos a injecgao inicial ndo apontaram um
aumento de incidéncia de efeitos adversos.

« Ensaios controlados com DUROLANE na osteoartrite do
joelho apontam para beneficios significativos da taxa de
resposta relativamente a solucao salina e resultados nao
inferiores em comparagao com corticosterdides numa popu-
lagao de doentes com uma eficacia amplamente adoptada.

»Os estudos clinicos sobre outros preparados de acido
hialurénico semelhantes ao DUROLANE utilizados em
articulagdes além do joelho e anca para o tratamento de
osteoartrite e apds a artroscopia apontam para beneficios
médios acima dos valores da linha de base. Determinados
estudos também revelaram melhorias que favorecem o
grupo tratado com acido hialurénico relativamente ao da
terapéutica de controlo, onde se utilizou solugéo salina e
corticosterdides. Observou-se uma melhoria da dor e da
funcéo fisica até 6 meses de pos-tratamento.

* A semi-vida do DUROLANE nos joelhos de humanos ¢ de
aproximadamente quatro (4) semanas.

Forma de apresentagédo

DUROLANE é fornecido numa seringa de vidro de 3 mL com
um encaixe Luer-lok, numa embalagem blister. O contetido
da seringa esta esterilizado. O exterior da seringa ndo esta
esterilizado.

DUROLANE destina-se a uma unica utilizagdo e nao deve
ser reesterilizado. Deve ser utilizado imediatamente depois
de se retirar a seringa da respectiva embalagem. N&o utilize
o conteudo se a embalagem blister ou a seringa tiver sido
aberta ou estiver danificada.

A seringa e qualquer material nao utilizado devem ser
eliminados imediatamente apds a sesséo de tratamento e
nao devem ser reutilizados devido ao risco de contaminagéo
do material ndo utilizado e aos riscos associados, incluindo
infecgdes. A eliminagao deve ser realizada de acordo com as
praticas médicas aceites e as directrizes nacionais, locais ou
institucionais aplicaveis.

Prazo de validade e conservagao

DUROLANE deve ser guardado na sua embalagem original
até 30°C. O prazo de validade esta indicado na embalagem
e o produto ndo devera ser utilizado apds essa data. Proteja
contra o congelamento.

Local de fabrico
Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala, Suécia
4721 Emperor Blvd Suite 100

Durham, NC 27703 EUA

América do Norte: 1-800-396-4325 ou 1-919-474-6700

Restantes paises: +31 (0) 20 653-3967

Para
Bioventus LLC

Representante CE
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP The Hague
Holanda

Tel: +31 (0) 70 345-8570
Fax: +31 (0) 70 346-7299

NAO UTILIZE SE A EMBALAGEM ESTIVER DANIFICADA

DUROLANE, Bioventus e o logo de Bioventus sdo marcas
comerciais registradas da Bioventus LLC.

Para obter informagdes sobre o folheto informativo, aceda a:
www.durolane.com

GEBRUIKSAANWIJZING
DUROLANE®

Inhoud

Elke mL bevat:

Hyaluronzuur, gestabiliseerd 20 mg
Fysiologische natriumchlorideoplossing, pH 7 q.s.

Beschrijving

DUROLANE is bedoeld voor intra-articulaire injectie ter be-
handeling van symptomen van milde tot matige osteoartritis
van knieén of heupen. Daarnaast is DUROLANE bedoeld voor
intra-articulaire injectie ter behandeling van symptomen van
milde tot matige osteoartritis van de aangegeven synoviale
gewrichten en voor het verlichten van pijn na artroscopische
ingrepen in de aanwezigheid van milde tot matige osteoartritis.
Het dient te worden ingespoten door een bevoegde arts of in
overeenstemming met de plaatselijke wetgeving.

DUROLANE bevat 20 mg/mL gestabiliseerd niet-dierlijk
hyaluronzuur in een gebufferde fysiologische natriumchlo-
rideoplossing, pH 7. DUROLANE is een steriele, transpar-
ante visco-elastische gel die wordt geleverd in een glazen
injectiespuit van 3 mL. Het product is uitsluitend bestemd
voor eenmalig gebruik.

Hyaluronzuur is identiek in alle levende organismen. Het is een
natuurlijk polysacharide dat in alle weefsels van het lichaam
voorkomt, met bijzonder hoge concentraties in het synoviale
vocht en de huid. DUROLANE bestaat uit biosynthetisch
geproduceerd hyaluronzuur dat is gezuiverd en gestabiliseerd.
DUROLANE wordt in het lichaam via dezelfde metabole route
afgebroken als endogeen hyaluronzuur.

Werking

Het hyaluronzuur in hetlichaam vormt een natuurlijk onderdeel
van het synoviale vocht en werkt in de gewrichten als smeer-
middel van kraakbeen en ligamenten en als schokdemper. Met
injecties van hyaluronzuur in het gewricht wordt de viscositeit
en elasticiteit hersteld, waardoor de pijn kan verminderen en
het gewricht beter kan bewegen.

Dosering

DUROLANE is een preparaat voor eenmalig gebruik/eenma-
lige injectie en dient slechts één keer per behandelingskuur
te worden toegediend. De aanbevolen dosis is 3 mL per
knie-, heup- of schoudergewricht. De aanbevolen dosis voor
middelgrote gewrichten (bijv. elleboog en enkel) is 1-2 mL en
voor kleine synoviale gewrichten (bijv. duim) ongeveer 1 mL.

Indicaties

Ter behandeling van symptomen van milde tot matige os-
teoartritis van knieén of heupen. Bovendien is DUROLANE
goedgekeurd voor de symptomatische behandeling van lichte
tot matige osteoartritispijn in de enkel, schouder, elleboog,
pols, vingers en tenen. DUROLANE wordt ook geindiceerd
voor gebruik bij pijn als gevolg van gewrichtsartroscopie bij
aanwezigheid van osteoartritis, binnen drie maanden na de
artroscopieprocedure.

Contra-indicaties
Geen bekend.

Waarschuwingen

+DUROLANE dient niet te worden geinjecteerd als het
synoviale gewricht geinfecteerd of ernstig ontstoken is.

+DUROLANE dient niet te worden geinjecteerd bij een
actieve huidaandoening of infectie op of in de buurt van de
injectieplaats.

« DUROLANE dient niet intravasculair of extra-articulair of in
synoviaal weefsel of kapsel te worden geinjecteerd.

+*DUROLANE mag niet opnieuw worden gesteriliseerd,
aangezien dit het product kan beschadigen.

Voorzorgsmaatregelen

* DUROLANE dient met voorzichtigheid te worden gebruikt
bij patiénten met bestaande veneuze of lymfatische stasis
in het been.

+ DUROLANE is niet getest op zwangere vrouwen, vrouwen
die borstvoeding geven of kinderen.

« Er dient een aparte injectiespuit met DUROLANE te worden
gebruikt voor elk afzonderlijk gewricht dat moet worden
behandeld.

« Zoals geldt bij elke invasieve ingreep in een gewricht, bestaat
er een klein risico op infectie.

* DUROLANE dient niet te worden geinjecteerd als bekend
is dat de patiént gevoelig is voor producten op basis van
hyaluronzuur.

« Plaatselijke anesthesie dient niet te worden toegepast
als bekend is dat de patiént allergisch of gevoelig is voor
plaatselijke anesthesie.

« Injectie onder fluoroscopische begeleiding en met ge-
bruikmaking van een contrastmiddel dient niet te worden
uitgevoerd als bekend is dat de patiént allergisch of gevoelig
is voor het contrastmiddel.

« In klinische onderzoeken is opnieuw injecteren in de knie
met een korter interval dan 6 maanden tussen de eerste en
tweede injectie niet onderzocht.

«Een toename in de injectiedruk kan wijzen op onjuiste
extra-articulaire plaatsing van de naald of overvulling van
het gewricht.

« De effectiviteit van DUROLANE na artroscopische ingrepen
uitsluitend ten behoeve van onderzoeks- of diagnostische
doeleinden, of in de afwezigheid van concomitante osteo-
artritis van het gewricht, is niet vastgesteld.

+ DUROLANE dient met voorzichtigheid te worden gebruikt
bij patiénten met bestaande chondrocalcinose, aangezien
een injectie met dit middel tot een acute aanval van de
aandoening kan leiden.

Bijwerkingen

De meeste gemelde nevenwerkingen in klinische onder-
zoeken van de knie en heup werden omschreven als in het
gewricht gelokaliseerde pijn van voorbijgaande aard, zwelling
en/of stijfheid. Deze nevenwerkingen waren van een lichte
of matige intensiteit en vereisten slechts in enkele gevallen
behandeling met pijnstillers of NSAIDs.

Het gebruik van andere hyaluronzuurpreparaten in andere
gewrichten bracht geen unieke aanvullende bijwerkingen
aan het licht.

Geen van de andere gemelde nevenwerkingen werden
geinterpreteerd als acute inflammatoire artritis of allergische
reacties en deze vereisten geen medische zorg in de vorm
van chirurgische interventie, systemisch of intra-articulair
toegediende steroiden of antibiotica.

Bijwerkingen moeten worden gerapporteerd aan de plaatseli-
jke vertegenwoordiger van Bioventus.

Interacties

De veiligheid en effectiviteit van DUROLANE bij gelijktijdig
gebruik met andere intra-articulaire injectiemiddelen, zijn
niet aangetoond.

Toediening

+ DUROLANE dient alleen te worden geinjecteerd door een
bevoegde arts (of in overeenstemming met de plaatselijke
wetgeving) die ervaring heeft met de intra-articulaire injec-
tietechniek voor het te behandelen synoviale gewricht en
in instellingen die goed zijn toegerust voor intra-articulaire
injecties.

+ DUROLANE dient door middel van een aseptische techniek
te worden geinjecteerd.

* DUROLANE dient alleen in de gewrichtsholte te worden
geinjecteerd.

« Intra-articulaire injectie in bepaalde synoviale gewrichten
vereist beeldbegeleiding om er zeker van te zijn dat de naald
op de juiste plaats wordt ingebracht en om beschadiging van
naastgelegen vitale structuren te voorkomen.

« De route voor intra-articulaire injectie met of zonder beeld-
begeleiding dient zo te worden gekozen dat beschadiging
van naastgelegen vitale structuren wordt voorkomen.

« De injectieplaats moet voor de injectie worden gereinigd met
alcohol of een andere geschikte antiseptische oplossing.

« Verwijder vochtophoping in het gewricht, indien aanwezig,
voordat u DUROLANE injecteert. Gebruik dezelfde naald
voor het verwijderen van de vochtophoping en het injecteren
van DUROLANE.

« De aanbevolen naalddikte is 18 tot 22 G met een afdoende
lengte.

« Bij gebruik van dunnere naalden is er een hogere druk nodig
om het product toe te dienen.

Aanvullende informatie voor behandeling van synoviale

gewrichten waarbij beeldbegeleiding is vereist

«De intra-articulaire injectie in de heup gewrichten moet
worden toegediend onder fluoroscopische begeleiding
(bij voorkeur met een contrastmiddel) of echografische
begeleiding om er zeker van te zijn dat de naald op de juiste
plaats in de gewrichtsholte wordt ingebracht.

« Bij andere synoviale gewrichten wordt begeleiding gebruikt
als de behandelend arts dit nodig acht.

« Injectiepijn kan worden geminimaliseerd met behulp van mid-
delen voor plaatselijke bevriezing of subcutaan toegediende
plaatselijke anesthesie.

« Injectie onder beeldbegeleiding dient alleen te worden uitge-
voerd door artsen met ervaring in deze wijze van toediening.

Aanvullende informatie voor behandeling na artroscopie

*Na de artroscopische ingreep dient articulaire injectie te
worden uitgevoerd buiten het steriele veld, aangezien de
buitenzijde van de injectiespuit niet steriel is.

« Gewrichten waarin meestal artroscopisch ingrepen worden
uitgevoerd zijn de knie-, heup-, schouder-, elleboog-, enkel-
en polsgewrichten.

Breng uw patiént op de hoogte van het

volgende:

« Zoals geldt bij elke invasieve ingreep in een gewricht wordt
het aanbevolen inspannende activiteiten (zoals tennis,
joggen of lange wandelingen) de eerste twee dagen na de
injectie te vermijden.

«In de eerste week na de injectie met DUROLANE kunnen
bepaalde tijdelijke reacties op de injectie worden verwacht,
zoals pijn en/of zwelling/stijfheid van een lichte of matige
intensiteit. Neem contact op met een arts als de symptomen
langer dan een week aanhouden.

Doelmatigheid

«Klinische onderzoeken naar DUROLANE ter behandeling
van osteoartritis van de knie en de heup laten zien dat
er 6 maanden na behandeling een aanzienlijk gemiddeld
voordeel is opgetreden, zoals verlichting van de pijn in de
knie en heup en verbetering van het lichamelijk functioneren
ten opzichte van de uitgangssituatie.

« Uit onderzoeken waarin herhaalde behandeling van de knie
6 maanden na de eerste injectie werd onderzocht, bleek deze
geen toename in de frequentie van bijwerkingen te geven.

» Gecontroleerde tests van DUROLANE ter behandeling
van osteoartritis in de knie laten aanzienlijke effecten zien
in het reactiepercentage ten opzichte van fysiologische
zoutoplossing en resultaten die niet slechter zijn dan de
met corticosteroiden verkregen resultaten in een breed
aanvaarde effectiviteitspopulatie van patiénten.

« Klinische onderzoeken naar andere hyaluronzuurpreparaten
die vergelijkbaar zijn met DUROLANE in gewrichten buiten
de knie en heup voor de behandeling van osteoartritis en
als postartroscopische behandeling wijzen op gemiddelde
voordelen ten opzichte van de uitgangssituatie. Bepaalde
onderzoeken lieten ook verbeteringen zien in de met hyal-
uronzuur behandelde groep ten opzichte van de groep die
controletherapie onderging, zoals bijvoorbeeld met fysiolo-
gische zoutoplossing en corticosteroiden. Tot 6 maanden na
behandeling werden verlichting van de pijn en verbetering
van het lichamelijk functioneren waargenomen.

« De halfwaardetijd van DUROLANE in de menselijke knie is
ongeveer vier (4) weken.

Wijze van levering

DUROLANE wordt geleverd in een glazen injectiespuit van
3 mL met een Luer-lok-aansluiting in een blisterverpakking.
De inhoud van de injectiespuit is steriel. De buitenzijde van
de injectiespuit is niet steriel.

DUROLANE is bestemd voor eenmalig gebruik en mag niet
opnieuw worden gesteriliseerd. Het moet onmiddellijk worden
gebruikt nadat de injectiespuit uit de verpakking is genomen.
Niet gebruiken indien de blisterverpakking of injectiespuit
geopend of beschadigd is.

Verwijder de injectiespuit en enig ongebruikt materiaal onmid-
dellijk na de behandelsessie. Gebruik deze niet opnieuw van-
wege het risico op besmetting van het niet-gebruikte materiaal
en de daaraan gekoppelde risico’s, waaronder infecties. Het
product moet worden afgevoerd volgens algemeen aanvaard
medisch protocol en de van toepassing zijnde landelijke,
plaatselijke en instellingsrichtlijnen.

Houdbaarheid en opslag

DUROLANE moet in de oorspronkelijke verpakking worden
bewaard bij maximaal 30°C. De vervaldatum is op de verpak-
king aangegeven. Het product mag na die datum niet meer
worden gebruikt. Bescherm het product tegen bevriezing.

Fabricagelocatie

Q-Med AB, Seminariegatan 21, SE-752 28 Uppsala, Zweden
4721 Emperor Blvd Suite 100 M
Durham, NC 27703 VS

Noord-Amerika 1-800-396-4325 of 1-919-474-6700

Alle andere landen: +31 (0) 20 653-3967

Voor
Bioventus LLC

Vertegenwoordiger in de EU
EMERGO EUROPE
Prinsessegracht 20

2514 AP Den Haag
Nederland

Tel: +31 (0) 70 345-8570

Fax: +31 (0) 70 346-7299

NIET GEBRUIKEN ALS DE VERPAKKING IS BESCH-
ADIGD

DUROLANE, Bioventus en het Bioventus logo zijn geregis-
treerde handelsmerken van Bioventus LLC.

Ga voor de bijsluiterinformatie naar:

www.durolane.com

DUROLANE®
BRUKSANVISNING

Innehall

Varje mL innehaller:

Hyaluronsyra, stabiliserad 20 mg
Fysiologisk koksaltlsning, pH 7 q.s.

Beskrivning

DUROLANE &r avsett att anvandas for intraartikular injektion
for symtomatisk behandling av lindrig till mattlig kna- eller
héftartros. Dessutom DUROLANE &r avsett att anvandas for
intraartikular injektion vid symtomatisk behandling av lindrig
till mattlig artros i indikerade synovialleder och mot smarta
efter artroskopiska ingrepp i narvaro av mild till mattlig artros.
Det ska injiceras av en legitimerad lakare eller i enlighet med
lokal, gallande lagstiftning.

DUROLANE innehaller 20 mg/mL stabiliserad ej djurbaserad
hyaluronsyra i buffrad fysiologisk koksaltiésning med pH 7.
DUROLANE ér en steril, transparent viskoelastisk gel som
levereras i glassprutor om 3 mL. Produkten &r endast avsedd
foér engangsbruk.

Hyaluronsyra ar identisk i alla levande organismer. Det ar
en naturlig polysackarid som forekommer i kroppens alla
vavnader, med sérskilt héga koncentrationer i ledvatskan
och i huden. DUROLANE bestar av biosyntetiskt producerad
hyaluronsyra som har renats och stabiliserats. DUROLANE
bryts ned i kroppen via samma metabola reaktionsvag som
endogen hyaluronsyra.

Verkningsmekanism

Hyaluronsyran i kroppen utgér en naturlig del av ledvatskan
och fungerar i lederna bade som ett smérjmedel for brosk och
ligament och som stétdampare. Genom att injicera hyaluron-
syraileden for att aterstalla viskositeten och elasticiteten, kan
smartan minskas och ledens rorlighet forbattras.

Dosering

DUROLANE ér en enkeldosberedning fér en enskild injek-
tion och ska endast injiceras en gang per behandlingskur.
Rekommenderad dos ar 3 mL per kna-, hoft- eller axelled.
Rekommenderad dos ar 1-2 mL for mellanstora leder (t.ex.
armbégar, fotleder) och ungefér 1 mL fér sma synovialleder
(t.ex. tummar).

Indikationer

Symtomatisk behandling av lindrig till mattlig kna- eller hof-
tartros. Dessutom &r DUROLANE godként for symptomatisk
behandling, associerad med lindrig till mattlig osteoartritsmérta
i fotled, axel, armbage, handled, fingrar och tar. DUROLANE
ar ocksa indikerad for smarta efter ledartroskopi vid forekomst
av osteoartrit inom tre manader efter ingreppet.
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Kontraindikationer
Inga kanda.

Varningar

* DUROLANE ska inte injiceras om synovialleden ar infekterad
eller svart inflammerad.

+ DUROLANE ska inte injiceras i hédndelse av en aktiv hud-
sjukdom eller infektion vid eller nara injektionsstallet.

* DUROLANE ska inte injiceras intravaskulart eller extra-
artikulart och inte heller i ledvévnad eller ledkapseln.

« Omsterilisera inte DUROLANE eftersom det kan skada
produkten.

Forsiktighetsatgarder
+ DUROLANE ska anvéndas med forsiktighet hos patienter
med ven- eller lymfstas i benet.

« DUROLANE har inte undersokts pa gravida eller ammande
kvinnor eller pa barn.

« En separat spruta med DUROLANE maéste anvandas for
varje enskild led som ska behandlas.

» Som vid alla invasiva ledingrepp finns en liten risk for infek-
tion.

+ DUROLANE ska inte injiceras om patienten har en kénd
overkanslighet mot hyaluronsyrabaserade produkter.

« Lokalbedévningsmedel ska inte anvéndas om patienten har
en kand allergi eller dverkénslighet mot lokalbedévningsme-
del.

« Injektion under genomlysning med fluoroskop och med
anvandning av ett kontrastmedel ska inte géras om patienten
har en kéand allergi eller 6verkéanslighet mot kontrastmedel.

« Vid kliniska studier har man inte studerat upprepade injek-
tioner i kndet med kortare mellanrum an 6 manader mellan
den forsta och andra injektionen.

« Ett Okat injektionstryck kan tyda pa felaktig extraartikular
insattning av nalen eller dverfylining av leden.

« Effekten av DUROLANE efter artroskopi som utfors endast
idiagnostiserings- eller undersokningssyfte eller i avsaknad
av atfoljande artros i leden har inte faststallts.

+ DUROLANE ska anvandas med forsiktighet hos patienter
med befintlig broskforkalkning, eftersom injektionen kan leda
till en akut attack av detta tillstand.

Biverkningar

Majoriteten av de rapporterade biverkningarna
i kliniska studier av kna och hoft var dvergaende smérta, svull-
nad och/eller stelhet i den berdrda leden. Dessa biverkningar
var lindriga eller méattliga och behévde endast i enstaka fall
behandlas med smaértlindrande medel eller icke-steroida
antiinflammatoriska lakemedel (NSAID).

Anvandning av andra hyaluronsyraberedningar
i andra leder har inte pavisat nagra ytterligare unika
biverkningar.

Ingen av de 6vriga rapporterade biverkningarna tolkades som
akut inflammatorisk artrit eller allergiska reaktioner och be-
hévde inte medicinsk behandling i form av kirurgi, systemiska
eller intraartikuléra steroider eller antibiotika.

Biverkningar méaste rapporteras till den lokala representanten
fér Bioventus.

Interaktioner

Sakerhet och effekt av DUROLANE vid samtidig adminis-
trering av andra injicerbara intraartikuldra medel har inte
faststallts.

Administrering

Allmén administreringsinformation

+ DUROLANE ska endast injiceras av en legitimerad lakare
(eller i enlighet med lokal, géllande lagstiftning) som ar
utbildad pa intraartikular injektionsteknik fér den synovialled
som ska behandlas och vid anlédggningar som ar val lampade
for intraartikulara injektioner.

+ DUROLANE ska injiceras med strikt aseptisk teknik.
+ DUROLANE ska endas injiceras i ledhalan.

« Intraartikular injektion i vissa synovialleder kraver bildstyrning
for att sakerstélla korrekt nalplacering och undvika skador
pa intilliggande vitala strukturer.

« Det intraartikulara injektionssattet med eller utan bildstyrn-
ing ska véljas sa att skador pa intilliggande vitala strukturer
undviks.

« Injektionsstéllet ska torkas av med alkohol eller nagon annan
Iamplig antiseptisk I6sning innan injektionen utfors.

« Avlagsna vatskeutgjutningar i leden, om sadana férekommer,
innan DUROLANE injiceras. Samma nal ska anvandas for att
bade avlagsna véatskeutgjutningar och injicera DUROLANE.

+Den rekommenderade nalstorleken ar 18 till 22 G, med
lamplig langd.

« Om mindre nalar anvands kravs ett okat tryck for att admin-
istrera produkten.

Ytterligare information fér behandling av synovialleder som

kréver bildstyrning

« Intraartikulara injektioner i hoft ska ges under genomlysning
med fluoroskop (féretradesvis med ett kontrastmedel) eller
med hjalp av ultraljud for att sakerstélla korrekt placering av
nalen i ledhalan.

« Bildstyrning fér andra synovialleder avgors av den behand-
lande lakaren.

* Obehaget i samband med injektionen kan minimera