>

SENTIDO DE LEITURA LAETUS

mrwolviono

colagenase

IDENTIFICAGAO DO PRODUTO
Forma far ica e api ¢

IRUXOL® MONO (colagenase) Pomada dermatoldgica 1,2 U/g: 1 bisnaga de 15 g + espatula, 1 bisnaga de 30 g + espatula (Lista n°
P074).

USO ADULTO E PEDIATRICO

Composigéo:

Cada g de pomada contém:

colagenase 1,2U
Excipientes: parafina liquida e vaselina.

INFORMAGAO AO PACIENTE

Acéo esperada do medicamento: IRUXOL® MONO (colagenase) é um medicamento indicado para a limpeza de feridas da pele de
diferentes tipos.

Cuidados de conservacéo: este medicamento deve ser guardado dentro da embalagem original. Conservar em temperatura ambiente
(temperatura entre 15 e 30°C). Guardado nessas condi¢des, o medicamento se mantera préprio para consumo pelo prazo de validade
indicado na embalagem.

Prazo de validade: ao adquirir medicamentos, confira sempre o prazo de validade impresso na embalagem externa do produto. NAO
USE MEDICAMENTOS COM PRAZO DE VALIDADE VENCIDO.

Cuidados de administragéo: deve-se fazer rigorosa higiene local antes da utilizagéo do produto.

Reacdes adversas: INFORME AO MEDICO O APARECIMENTO DE REAQC)ES DESAGRADAVEIS. Podem ocorrer: ardéncia, prurido,
eritema e dor.

Uso concomitante com outras substancias: IRUXOL® MONO (colagenase) nao deve ser utilizado na presenca de anti-sépticos,
metais pesados, detergentes e sabdes, pois a atividade da colagenase serd inibida. Tirotricina, gramicidina e tetraciclinas ndo devem
ser utilizadas localmente com IRUXOL® MONO (colagenase).

Contra-indicagao: IRUXOL® MONO (colagenase) é contra-indicado a pessoas com alergia a colagenase ou aos demais componentes
da férmula do produto. Também é contra-indicado a pacientes com queimaduras extensas.

Precaucodes: evitar o contato da pomada com os olhos e com a mucosa da boca. Em pacientes diabéticos, as gangrenas secas devem
ser umedecidas cuidadosamente, com a finalidade de se evitar a conversao para gangrena Umida. Se nao houver melhora em até 14
dias, o tratamento com IRUXOL® MONO (colagenase) deve ser descontinuado.

Gravidez: como nao foram realizados estudos em mulheres gravidas, apesar de nao haver evidéncias de efeito teratogénico, IRUXOL®
MONO (colagenase) s6 deve ser administrado nos primeiros trés meses de gravidez quando estritamente indicado.

Este medicamento néo deve ser utilizado por gravi sem ori do médica ou do cirurgido-dentista.
Lactacao: como colagenase néo entra na circulagao sistémica, a excregéo no leite materno é improvavel.
Siga corretamente o modo de usar; nao p os sil p oril do médica.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

INFORMAGAO TECNICA

Descricao

IRUXOL® MONO (colagenase) contém como principio ativo a colagenase, uma enzima proteolitica utilizada como agente desbridante
em lesdes superficiais. Promove limpeza enzimética das areas lesadas, retirando ou dissolvendo, enzimaticamente, tecidos necrosados
e crostas.

A colagenase é uma preparagao liofilizada obtida a partir de filtrados purificados de culturas de Clostridium histolyticum, que contém a
clostridiopeptidase A como componente principal e outras proteases formadas durante o processo de preparagéo.

A colagenase tem a propriedade de decompor o coldgeno em seu estado natural ou desnaturado nas regides helicoidais, e degrada o
substrato N-carbobenzoxi-glicil-L-propil-glicil-glicil-L-propil-L-alanina.

A pomada de colagenase é uma pomada marrom, lipofilica com odor caracteristico fraco, que contém clostridiopeptidase A e proteases
associadas.

A colagenase contribui para a formacao de tecido de granulagdo e subsegiiente reepitelizagéo de tlceras da pele e de areas
gravemente queimadas. O colageno de tecido sadio ou do tecido de granulagéo recentemente formado néo ¢ afetado pela colagenase.
Nao se dispoem de informagdes sobre a absor¢ao da colagenase através da pele ou de suas concentragdes nos liquidos organicos
associadas a efeitos terapéuticos e/ou téxicos, grau de ligagéo as proteinas plasmaticas, grau de recaptacéo por algum érgdo em
particular, ou pelo feto, ou sobre a passagem através da barreira hemoliquérica.

Propr far

A cicatrizagdo da ferida é acelerada se ndo houver tecido necrosado no ferimento. Ha diferentes métodos de limpar essa ferida.
A aplicagao tépica de enzimas hidroliticas é um método néo traumatico. Colagenase é indicada para o desbridamento de feridas,
digerindo e removendo o tecido necrosado e, consequientemente, promovendo o processo de cicatrizagdo. O tecido necrosado esta
fixado a superficie da ferida através de filamentos de coldgeno e s6 pode ser removido enzimaticamente apés a digestao desses
filamentos. Colagenases s&o as Unicas enzimas proteoliticas capazes de digerir filamentos de coldgeno natural. Essas enzimas atacam
aregiao apolar das fibras de colageno, que sdo formadas por sucessivos tripeptideos com seqiéncia especifica de aminoacidos glicina,
prolina e hidroxiprolina ou outro aminodcido. Através da clivagem da regido apolar, a fibra coldgena é quebrada em peptideos com alto
peso molecular, que podem ser completamente digeridos por peptidases especificas para coladgeno e proteases nédo especificas.
Devido a sua especificidade pelo substrato, o efeito isolado da colagenase nao é suficiente para o desbridamento de feridas, pois ndo
afeta proteinas fibrosas ou globulares. A acdo combinada da colagenase com proteinas associadas garante a digestdo de todos os
componentes protéicos da ferida, intensificando o efeito de limpeza da ferida.

Toxicologia

Do ponto de vista toxicoldgico, colagenase é bem tolerada. Dificimente ha alguma toxicidade aguda; a pele e mucosa saudaveis nao
sao significantemente afetadas. Nenhum sinal de potencial alergénico ou intolerabilidade sistémica foi observado depois da aplicagcao
tépica na pele intacta ou com ferimentos.

De acordo com resultados de estudos imunolégicos, ndo ha evidéncias de absorcao sistémica de colagenase ap6s aplicagdo na
pele intacta ou em &reas de ulceragao. Portanto, nao foram desenvolvidos extensos estudos toxicoldgicos. Estudos de reproducao,
mutagenicidade e carcinogénese nao foram realizados.

Propri far

O efeito da colagenase se da apos 8 a 12 horas da aplicacdo e tem a duragéo de até 24 horas.

Anticorpos anticolagenase ou colagenase nao foram detectados no sangue de pacientes com lesoes de pele tratada topicamente com
colagenase por até nove semanas.

Pesquisas clinicas que envolveram tratamento de pacientes com uma preparagéo enzimatica de Clostridium histolyticum na forma de
pomada reportaram os mesmos resultados. Além disso, ndo houve evidéncia de absorgéo de colagenase em um estudo de quatro
semanas com macacos (Macaca arctoides) com traumas de pele comuns. Nem tampouco as amostras séricas desses animais
revelaram anticorpos anticolagenase precipitantes.

Desse modo, colagenase parece nao ser absorvida através da pele necrosada inflamada, sendo, inclusive, inativada e digerida na
prépria drea necrosada. Seria como se os produtos da degradagao das enzimas contidas na pomada de colagenase se tornassem
parte da porgao enddgena de peptideos e aminoacidos.

Indicagées

IRUXOL® MONO (colagenase) é indicado para a limpeza de lesGes dérmicas, independentemente de sua origem e localizag&o:
em ulceragdes e necroses (Ulcera varicosa, Ulcera por decubito, gangrenas das extremidades, especialmente gangrena diabética,
congelamentos); em lesdes de dificil cura (lesbes pés-operatdrias, por irradiagao e por acidentes); antes de transplantes cutaneos.
Contra-indicagoes

IRUXOL® MONO (COLAGENASE) E CONTRA-INDICADO EM CASOS DE HIPERSENSIBILIDADE LOCAL OU SISTEMICA A

COLAGENASE OU A QUALQUER COMPONENTE DA FORMULA DO PRODUTO.
TAMBEM E CONTRA-INDICADO EM PACIENTES COM QUEIMADURAS EXTENSAS.

Precaugdes
A VARIAGAO DE PH IDEAL PARA A COLAGENASE SITUA-SE ENTRE 6 E 8. CONDICOES DE PH MAIS BAIXO OU MAIS ALTO
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DIMINUEM A ATIVIDADE ENZIMATICA E DEVEM SER TOMADAS PRECAUCOES APROPRIADAS. A ATIVIDADE ENZIMATICA
TAMBEM E AFETADA ADVERSAMENTE POR DETERGENTES E iONS DE METAIS PESADOS TAIS COMO MERCURIO E PRATA,
QUE SAO UTILIZADOS EM ALGUNS ANTI-SEPTICOS. QUANDO SE SUSPEITAR QUE TAIS MATERIAIS FORAM UTILIZADOS,
O LOCAL DEVE SER CUIDADOSAMENTE LIMPO POR LAVAGENS REPETIDAS COM SOLUGAO SALINA NORMAL ANTES DA
APLICAGAO DA POMADA IRUXOL® MONO (COLAGENASE). ASSIM, DEVE-SE EVITAR O USO DE COMPRESSAS CONTENDO
{ONS METALICOS OU SOLUGOES ACIDAS QUE BAIXAM O PH. MATERIAIS DE LIMPEZA TAIS COMO PEROXIDO DE HIDROGENIO,
LIQUIDO DE DAKIN E SOLUGAO SALINA NORMAL SAO COMPATIVEIS COM IRUXOL® MONO (COLAGENASE) POMADA.
PACIENTES DEBILITADOS DEVEM SER MONITORADOS CUIDADOSAMENTE COM RELAGAO A INFECGOES BACTERIANAS
SISTEMICAS POR CAUSA DA POSSIBILIDADE TEORICA DE QUE AS ENZIMAS DESBRIDANTES POSSAM AUMENTAR O RISCO
DE BACTEREMIA.

A POMADA DEVE SER APLICADA CUIDADOSAMENTE DENTRO DA AREA LESADA.

DEVERA SER EVITADO CONTATO COM OS OLHOS E COM A MUCOSA DA CAVIDADE ORAL.

EM PACIENTES DIABETICOS, AS GANGRENAS SECAS DEVEM SER UMEDECIDAS CUIDADOSAMENTE COM A FINALIDADE DE
SE EVITAR A CONVERSAO PARA GANGRENA UMIDA.

A FIM DE EVITAR A POSSIBILIDADE DE RE-INFECGAO, DEVE-SE OBSERVAR RIGOROSA HIGIENE LOCAL ANTES DA
UTILIZAGAO DO PRODUTO.

SE NAO HOUVER MELHORA EM ATE 14 DIAS, O TRATAMENTO COM COLAGENASE DEVE SER DESCONTINUADO.
GRAVIDEZ: COMO NAO FORAM REALIZADOS ESTUDOS EM MULHERES GRAVIDAS, APESAR DE NAO HAVER EVIDENCIAS
DE EFEITO TERATOGENICO, COLAGENASE SO DEVE SER ADMINISTRADA NOS PRIMEIROS TRES MESES DE GRAVIDEZ
QUANDO ESTRITAMENTE INDICADA.

LACTAGAO: COMO COLAGENASE NAO ENTRA NA CIRCULAGAO SISTEMICA, A EXCREGAO NO LEITE MATERNO E
IMPROVAVEL.

EFEITOS NA CAPACIDADE DE DIRIGIR OU USAR MAQUINAS: E IMPROVAVEL QUE COLAGENASE EXERCA ALGUM EFEITO NA
HABILIDADE DE DIRIGIR OU USAR MAQUINAS.

Interagoes Medicamentosas

Colagenase nao deve ser utilizada na presenca de anti-sépticos, metais pesados, detergentes e sabdes, pois a atividade da colagenase
serd inibida.

Tirotricina, gramicidina e tetraciclinas ndo devem ser utilizadas localmente com colagenase.

Reagdes Adversas

REACOES DURANTE ENSAIOS CLINICOS

A POMADA DE COLAGENASE FOI, DE MODO GERAL, BEM TOLERADA DURANTE ENSAIOS CLINICOS COM 775 PACIENTES.
EM CASOS DE EFEITOS ADVERSOS GRAVES, A DESCONTINUAGAO DO TRATAMENTO DEVE SER CONSIDERADA. NAO
HOUVE EFEITO ADVERSO GRAVE CAUSADO PELA COLAGENASE DURANTE OS ENSAIOS CLINICOS.

A TABELA SEGUINTE DESCREVE REAGOES ADVERSAS RELATADAS COM O USO DE POMADA DE COLAGENASE DURANTE
OS ENSAIOS CLINICOS. DENTRO DE CADA CLASSE DE SISTEMAS, AS REAGOES ESTAO CLASSIFICADAS DE ACORDO COM
A FREQUENCIA, UTILIZANDO-SE A SEGUINTE CONVENGAQ: COMUM (>1/100, <1/10), INCOMUM (>1/1000, <1/100).

CLASSE DE SISTEMA ORGANICO FREQUENCIA REACAO ADVERSA
DESORDENS DO SISTEMA NERVOSO COMUM ARDENCIA
DESORDENS DE PELE E TECIDO PRURIDO
SUBCUTANEQ INCOMUM ERITEMA

DESORDENS GERAIS E CONDIGOES DE
ADMINISTRAGAO

Posologia
Para obter sucesso no tratamento, deve ser observado o seguinte:

1. IRUXOL®MONO (colagenase) deve ter um contato pleno com toda a drea lesada; a pomada deve ser aplicada uniformemente, com
espessura de cerca de 2 mm. O efeito nas necroses crostosas é melhorado fazendo-se um corte no centro e, em alguns casos, nas
margens, seguido de aplicagdo da pomada, tanto por baixo da crosta como por cima. Evite secar a lesdo, pois a umidade aumenta
a atividade enzimatica. Material necrético seco ou duro deve ser amolecido primeiramente por meio de compressas tmidas. Apés a
aplicagao da pomada, cobrir a lesdo com gaze e umedecé-la com agua destilada ou soro fisiolégico.

2. Evitar detergentes, sabao ou solugéo anti-séptica (alcool iodado, mercurio cromo, etc.), ja que estes produtos inativam a agéo de
IRUXOL® MONO (colagenase).

3. O curativo de IRUXOL® MONO (colagenase) pomada deve ser trocado diariamente. E possivel aumentar o efeito enzimatico
aplicando-se a pomada duas vezes ao dia.

4. Antes de aplicar IRUXOL® MONO (colagenase), todo material necrético desprendido deve ser removido com uma gaze embebida em
solugao de perdéxido de hidrogénio ou liquido de Dakin, seguida da aplicagao de solugéo salina. Isto se faz, também, através de pinga,
espétula ou por lavagem, tendo o cuidado de nao utilizar detergente ou sabdes.

5. Sempre que houver infeccéo é desejavel utilizar um p6 contendo um antibidtico apropriado para uso tépico (cloranfenicol, neomicina,
framicetina, bacitracina, gentamicina, polimixina B e macrolideos, por exemplo, eritromicina, mostraram-se compativeis com
colagenase). O antibiético deve ser aplicado sobre a leséo antes da aplicagdo do IRUXOL® MONO (colagenase). Se a infecgao nao
responder, o uso de IRUXOL®MONO (colagenase) deve ser descontinuado até que haja cura da infecgao.

6. O tratamento com IRUXOL®MONO (colagenase) deve ser terminado quando o desbridamento do tecido necrético for completado e
o tecido de granulag&o estiver bem estabelecido.

7. Se nao houver melhora em até 14 dias, o tratamento com IRUXOL® MONO (colagenase) deve ser descontinuado.

Superdosagem

A ingestao acidental da droga é improvavel.

Em caso de superdosagem, o médico deve ser imediatamente comunicado, de modo a instituir terapéutica adequada. Em caso de
ingestéo acidental de IRUXOL® MONO (colagenase) pomada, devera ser provocado vomito e, se necessario, lavagem gastrica. A agao
da enzima é interrompida, se isto for desejavel, pela aplicagao de solugao de Burrow USP (pH 3,6-4,4) a lesao.

Uso em idosos

Nao existem, até o momento, restricées ou recomendagdes especiais para o uso por pacientes idosos.

Armazenamento

COMUM DOR

IRUXOL® MONO (colagenase) deve ser guardado dentro da embalagem original. Conservar em temperatura ambiente (temperatura
entre 15 e 30°C).
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