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Menopauzalny zespét moczowo-piciowy
(GSM) i atrofia sromowo-pochwowa (VVA)

Menopauzalny zespét moczowo-plciowy
(ang. GSM — Genitourinary Syndrome of
Menopause) to przewlekta dolegliwosé
obejmujaca szereg objawéw ze strony
uktadu moczowo-ptciowego,
wynikajgcych z niedoboru estrogenu

w okresie menopauzy i po jej zakoriczeniu?

* GSM dotyka ponad 50% kobiet
po menopauzie?

¢ Objawy sa uporczywe i rzadko
ustepujg bez leczenia?

e GSM silnie wplywa na dobrostan,
funkcjonowanie i ogdina jakosé zycia®

OBJAWY GSM DZIELA SIE NA 3 KATEGORIE:?

Objawy ze strony narzadéw
piciowych

e Dyskomfort pochwy®

® Suchos¢ pochwy?

e Scieficzenie nabtonka?

e Caly narzad staje sie krotszy,
wezszy, mniej ruchomy
i elastyczny?

EPIDEMIOLOGIA

* Zmiany w obrebie przedsionka
pochwy moga wystepowaé w kazdym
wieku i mie¢ rézny charakter®

e W okresie menopauzy przewazaja zmiany
zanikowe w obrebie sromu i pochwy?®

WSROD KOBIET PO MENOPAUZIE:

50% I
doéwiadcza GSM?

80% I

wskazuje na wystepowanie co najmniej jednego objawu GSM?

20-25% ==
pacjentek z GSM poszukuje pomocy medycznej®

GSM: menopauzalny zespét moczowo-ptciowy; ZUM: zakazenia uktadu
moczowego; VVA: atrofia sromowo-pochwowa

Objawy ze strony ukiadu
moczowego
e Parcie naglace i czestomocz®
e Nietrzymanie moczu®
e Dysuria®
¢ Nawracajgce ZUM?

Objawy seksualne

¢ Dyspareunia®

¢ Dysfunkcje seksualne®

¢ Ze wzgledu na niska Swiadomos¢
rzeczywista czestos¢ wystepowania
tego zespolu jest znacznie
niedoszacowana®

70%

pacjentek uwaza,
ze objawy GSM
sg naturalna
czescig
menopauzy®

-

e Cierpi w milczeniu®

e Uwaza, ze objawy ustgpig z czasem?®

® Przypisuje objawy naturalnemu
procesowi starzenia®
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VVA JEST WYNIKIEM HIPOESTROGENIZMU?3

Spadek stezenia Spadek stezenia estrogenu
estrogenu wywolany innymi czynnikami,
zwigzany takimi jak: czynnosciowy brak

z poczatkiem miesigczki pochodzenia
menopauzy? podwzgdrzowego, potdg, laktacja,

guzy przysadki mézgowej,

leki, menopauza chirurgiczna,
chemioterapia lub radioterapia
w obrebie miednicy?

PROWADZA DO:
|
' |
ZMIAN MIKROSTRUKTURALNYCH ZABURZEN ANATOMICZNYCH
o i, , | FUNKCJONALNYCH

Zmniejszenie wydzieliny pochwowej?
Sciericzenie nabtonka pochwy? e Pochwa moze ulec zwezeniu i skroceniu®
Zmniejszona aktywnos$¢ fibroblastow? e Regresja warg sromowych mniejszych®
Zmniejszona produkcja kolagenu i glikogenu® * Mozliwe zwezenie przedsionka pochwy?
Wzrost pH pochwy? * Prowadzi do powaznych zaburzeri funkgji

Zaburzenia mikrobiomu?® seksualnych?
Zmniejszenie elastycznosci nabtonka?

Ograniczenie przeptywu krwi w nabtonku?

Zwigkszona krucho$¢ nabtonka?

VVA ma istotny wplyw na jakos¢ zycia i dobrostan
seksualny kobiet w okresie menopauzy®

75 ° kobiet po menopauzie zgtasza wplyw
Yo objawéw na zycie seksualne®

Badanie Revive* wykazato, ze VVA ma negatywny wpltyw na:

659% przyjemnosé ze wspotzycia®

629, zdolnos¢ do intymnoscis

559% relacje z partnerem®

54°, spontanicznosc¢ seksualng®

* Badanie Revive (Real women’s views of treatment options for menopausal vaginal changes) ankieta przeprowadzona wsréd 3046 kobiet
z objawami GSM.® VVA: atrofia sromowo-pochwowa
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Innowacyjny hybrydowy kwas hialuronowy
do stosowania w atrofii pochwy'?

TECHNOLOGIA HYBRYDOWA NAHYCO®: stabilizowany HA o wysokiej
i niskiej masie czasteczkowej dla synergicznego efektu regeneracji tkanek’

Hyaluxelle®

Dwie sesje zabiegowe w odstepie 30 dni®

Znaczace zmniejszenie nasilenia

objawoéw atrofii pochwy*

zwigzanej ze zdrowiem*

.3 Pozytywny trend w zakresie jakosci zycia

&)

Dobrze tolerowany, bez zgtaszanych

powaznych powiktan*

TECHNOLOGIA HYBRYDOWA NAHYCO®

e Opracowana i opatentowana przez firme IBSA'

e Nowoczesna i innowacyjna technologia sktadajaca
sie z polimeréw HA o wysokiej i niskiej masie

czasteczkowej'

+

LHA @®®99g00®

Roztwér zawiera 2 typy kwasu
hialuronowego: L-HA i H-HA
w temperaturze pokojowej'

NAHYCO

HYBRID TECHNOLOGY

e Produkcja oparta jest na procesie termicznym'

¢ Bez chemicznej modyfikacji'

2

000® goey

H-HA

L-HA

Podniesienie temperatury skutkuje
zerwaniem wszystkich wigzan
wodorowych w obrebie taficuchéw
HA wysokiej i niskiej masy
czasteczkowe;'

3 =
nee SRSt Rongsres

Obnizenie temperatury skutkuje
powstaniem nowych wigzan
wodorowych miedzy faricuchami
L-HA i H-HA oraz uzyskaniem
HCC

HA: kwas hialuronowy; HCC: hybrydowe kompleksy kooperatywne; H-HA: HA o wysokiej masie czasteczkowej; L-HA: HA o niskiej masie czgsteczkowej
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HYBRID TECHNOLOGY

HCC ZAPEWNIA SYNERGICZNE WSPARCIE REGENERACJI
TKANEK, EACZAC ROZNE MASY CZASTECZKOWE HA"

HCC WYKAZUJE WIEKSZA OI?PORNOQC NA DZIALANIE
HIALURONIDAZY ORAZ DkUZSZY OKRES POLTRWANIA
W POROWNANIU DO HA LINIOWEGO"

Nawilzanie

® Przycigga wode*
¢ Nawilza tkanki*

Stymulacja komérek

e Aktywuje fibroblasty i keratynocyty*
e Reguluje metabolizm keratynocytéw?®

Regeneracja tkanek
Gojenie ran

* Stymuluje wzrost komorek’

* Zwieksza produkcje mezenchymalnych
komorek macierzystych®

e Biostymuluje tkanke skorna?

* Zwieksza réznicowanie i proliferacje
adipocytéw’

* Wspomaga homeostaze ECM’

Synteza kolagenu

* Pobudza produkcje kolagenu
typu li lll w fibroblastach?

* Pobudza produkcje kolagenu
typu IV i VIl w keratynocytach?

Angiogeneza

» Wspotdziatajac z czynnikami
wzrostu wspiera angiogeneze’

Dziatanie przeciwzapalne
i antyoksydacyjne
® Zmniejsza stezenie markerdw stanu
zapalnego (np. TGF-, TNF-a, IL-6 i IL-8)'
e Zmniejsza uszkodzenia wywotane
przez ROS'
* Zwigksza ekspresje peptydow
przeciwdrobnoustrojowych’

ECM: macierz zewnatrzkomérkowa; HA: kwas hialuronowy; HCC: hybrydowe kompleksy kooperatywne; IL-6: interleukina-6; IL-8: interleukina-8;
ROS: reaktywne formy tlenu; TGF-B: transformujacy czynnik wzrostu beta; TNF-a: czynnik martwicy nowotwordw alfa
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Hyaluxelle® — wskazania i przeznaczenie®

* Produkt HYALUXELLE?® jest wskazany do stosowania u dorostych
kobiet w przypadku atrofii pochwy, suchosci, pieczenia lub swedzenia
pochwy (niewywotanego zakazeniem), bélu podczas stosunku
przy wejsciu do pochwy.

e HYALUXELLE® przeciwdziata fizjologicznemu procesowi zmniejszania
nawilzenia skéry, zmianie wiékien elastycznych i kolagenu skéry
wiasciwej z utrata turgoru i napiecia skéry, na przyktad w przypadku
nadmiernego odwodnienia, utraty masy ciata i starzenia sie, ze wzgledna
utratg endogennego kwasu hialuronowego.

* Wiskoelastyczne i nawilzajace wlasciwosci HYALUXELLE® umozliwiaja
nawodnienie tkanek i stworzenie optymalnych warunkéw
zapobiegajacych przebudowie tkanek.

* Kwas hialuronowy stosowany w HYALUXELLE® jest wytwarzany w procesie
biosyntezy z naturalnego substratu bez dalszej transformacji chemiczne;j;
z tego powodu HYALUXELLE® wykazuje doskonata biokompatybilnos¢.

Wyréb medyczny do stosowania srédskérnego?®

uxelle®

3.29%-32mg (Ht HA] + 32 mg (L-HAY2 ml
Hyaluronic aci cid sodi
2 mi prefiled syringe + 2 needl

A<
Ry

HYALUXELLE® sktada sie z amputkostrzykawki z 2 ml roztworu zawierajacego:
3,2% — 32 mg (H-HA) + 32 mg (L-HA)/2 ml soli sodowe] kwasu hialuronowego®
Dostepny w zestawach zawierajgcych 1 wstepnie napetniona strzykawke
z dwiema igtami 29G x 12" (0,33 x 12 mm)®
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Zalecane techniki iniekg;ji®

* Sugerowane jest zastosowanie znieczulenia miejscowego

* Produkt nalezy wstrzykiwac gteboko w skére wlasciwa technika iniekcji
liniowej wstecznej w 6 punktach wzdluz przedsionka pochwy

¢ Zaleca sie wykonanie drugiego zabiegu po 30 dniach i ponowna ocene
pacjentki w szé6stym miesiacu po pierwszym zabiegu

o

. Spoidto przednie warg: 0,3 ml

. Punkt przedni prawy boczny: 0,3 ml
. Punkt przedni lewy boczny: 0,3 ml

. Punkt tylny prawy boczny: 0,3 ml

. Punkt tylny lewy boczny: 0,3 ml

o~ U1 A W N -

. Spoidto tylne warg: 0,5 ml

Wykonac¢ lekki masaz w miejscach wstrzykniecia. Technika ta umozliwia
jednorodne rozprowadzenie produktu w obszarze przedsionka.?




Dane kliniczne

Hyaluxelle:

:::.f::;e:;\: |e‘jsszen|e Odbudowa struktury Poprawa funkgji
i pochury® tkanek pochwy? + seksualnych*’

atrofii pochwy*
Dobry profil % Korzystny wptyw
: z PRI Okg N
bezpieczenstwa, bez \8} na czestotliwosé

powaznych powikian** wsp6éltzycia’

(EW Produkt HYALUXELLE® jest skuteczny w tagodzeniu
objawéw zwiazanych z VVA*

Zaobserwowano istotne statystycznie zmniejszenie mediany catkowitego wyniku

EEERie | w skali VAS w 6 i 12 miesigcu obserwacji w poréwnaniu do wartosci poczgtkowych*

Catkowity wynik w skali VAS w okresie rocznej obserwacji*

80 -
p=0,022 TO (poczatek badania,

g p=0,038 [ przed pierwszg iniekcja)
& - n=26
e €0 p=0,015
- T1 (4 tygodnie po podaniu
g — [ pierwszej i jednoczesnie przed
s 20 4 ‘ R druga iniekcja)
s n=26
E‘ 3 ] Té (6 miesiecy od podania
< 1 pierwszej iniekcji)
£ 2 n=24
o
g \ ~ T12 (12 miesiecy od podania

‘ ~ [ | pierwszej iniekcji)

o4 i i S n=11
TO T1 T6 T12 Na podstawie wyk. 3, ref. 4

Wizualna skala analogowa (VAS) to powszechnie stosowane narzedzie do oceny nasilenia dolegliwosci bélowych w przebiegu réznych chordb. Stopien
nasilenia bolu koreluje z wartosciami numerycznymi na skali od 1 do 10, gdzie przedziat 1-3 oznacza tagodny bol; 4-6 umiarkowany a 7-10 silny bél.

W przeprowadzonym badaniu ocenianio dolegliwosci bélowe w nastepujgcych kategoriach: pieczenie pochwy, $wigd pochwy, suchos¢ pochwy, bél podczas
stosunku, bdl podczas oddawania moczu. Catkowity wynik w skali VAS to suma punktacji wszystkich kategoriidla kazdego ocenianego punktu czasowego.*
VAS: Skala wizualno-analogowa; VVA: atrofia sromowo-pochwowa
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) W badaniu histopatologicznym zaobserwowano zwigkszenie potaczen naskérkowych,
Badanie 2 L L . . . "
aktywacje skory whasciwej, redukeje nacieku zapalnego z limfocytéw

Zmiany przed i po zastosowaniu produktu HYALUXELLE® w obrazie histopatologicznym?®

Ogniskowe pogrubienie warstwy tagodna akantoza i brodawkowatosc
kolczystej naskorka (akantoza) oraz zrgb bez stanu zapalnego w zrebie - obraz
z ogniskowym wtoknieniem, obrzekiem histopatologiczny po pierwszej iniekdji
i powierzchownym naciekiem zapalnym produktu HYALUXELLE®

- obraz histopatologiczny przed iniekcja
produktu HYALUXELLE®®

Na podstawie rys. 10 11, ref. 6

HYALUXELLE® znaczaco poprawia funkcje seksualne
u pacjentek z VVA*’

Badanie 1 Zaobserwowano istotny statystycznie wzrost mediany catkowitego wyniku FSFI*

3 60 po 1. miesigcu 5 8 o w 12 miesiacu
T /O od iodania pierwszej T /O w porélx(/vnaniﬁ;zlg wartosci
iniekcji w poréwnaniu poczatkowyc wie
(p=0,042) do wartosci poczatkowych? (p=0,008) iniekcje)*

HYALUXELLE® wykazat istotng poprawe w $redniej punktacji we wszystkich ocenianych

Badanie 3 domenach kwestionariusza FSFI w poréwnaniu z placebo’

Srednie wyniki dla poszczegélnych domen kwestionariusza FSFI”
Poczatek badania Jeden miesiac po drugiej iniekcji Zastosowanie produktu
=0,012 .

Posadarie Fozadanie HYALUXELLE® wigzalo

B sie ze zmniejszeniem
p=0,021 T p=0,041 . o
Bl obudzenie dolegliwosci bélowych
podczas stosunku,

co jest wynikiem lepszego

p=0011 PR nawodnienia tkanek,

Satysfakcja Satysfakcja Nawilzenie q10 a.q . o .
nawilzenia i zmniejszenia
Orgazm suchosci pochwy’
p=0,001
Zaadaptowano
Placebo (n=30) HYALUXELLE® (n=30) na podstawie tab. 3, ref. 7

FSFI (ang. Female Sexual Function Index) - Indeks Funkcji Seksualnej Kobiet to narzedzie do oceny jakosci zycia seksualnego w nastepujgcych
domenach: pozadanie seksualne, pobudzenie seksualne, nawilzenie pochwy, orgazm, satysfakcja seksualna, bél podczas stosunku. Wyzszy
wynik wskazuje na lepsze funkcjonowanie kobiety w sferze seksualnej.*’
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@ HYALUXELLE?® korzystnie wplywa na czestotliwo$é wspélzycia’

Po pierwszej i drugiej iniekcji $rednia liczba stosunkéw plciowych na tydzien

Badanie 3 znaczaco wzrosta w grupie HYALUXELLE® w poréwnaniu z grupg kontrolng (p<0,03)’

Srednia tygodniowa czestotliwosé wspétzycia

Test ANOVA
21413 p value=0,03
Poczatek badania
2,1+1,3
2,2+1,2
Jeden miesiac po pierwszej iniekcji
3¢ po p ) ) 31433
2,3+1,4
Jeden miesigc po drugiej iniekgji
ac p gle) ) 3,928
0 1 2 3 4 5
Placebo (n=30) HYALUXELLE® (n=30)

Zaadaptowano na podstawie tab. 2, ref. 7

HYALUXELLE?® jest dobrze tolerowany i nie odnotowano
zadnych powaznych powiktan*®

Pozaskéma infiltracja preparatu HYALUXELLE® moze miejscowo powodowa¢ dziatania niepozadane.
Podczas stosowania HYALUXELLE® moga wystgpic¢ objawy takie jak obrzek, wybroczyny, zaczerwienienie,
zasinienie, przemijajacy bdl i/lub obrzek, uczucie ciepta, zaczerwienienie lub $wigd w miejscu iniekgji.?

W badaniach klinicznych:
* Nie zaobserwowano powikfan ani dziatari ubocznych*
* Pacjentki nie zgtaszaty bélu podczas ani po zabiegach®

¢ Nie stwierdzono trwatych wyczuwalnych guzkéw, krwiakéw, krwotokdw
ani silnego bolu®

biofermentaciji i nie jest poddawany procesom modyfikacji chemicznej, co zapewnia doskonata

@ Zastosowany w produkcie HA o wysokiej i niskiej masie czasteczkowej jest pozyskiwany w drodze
tolerancje produktu.®

HA: kwas hialuronowy

10




Schemat badania

Badanie 1

Prospektywne, obserwacyjne badanie serii przypadkéw objeto 26 kobiet w okresie przed i pomenopauzalnym,
dotknietych atrofig sromowo-pochwowg i/lub menopauzalnym zespotem moczowo-ptciowym (GSM). Wiek
uczestniczek wynosit od 24 do 61 lat (rednia: 45,5+11,6 lat; mediana: 47 lat), z czego 41% stanowity kobiety
w wieku pomenopauzalnym ($rednio 7 lat po menopauzie). Pacjentki byty poddane iniekcji $rédskérnej,

z zastosowaniem preparatu HYALUXELLE®, podczas dwdch sesji zabiegowych w odstepie jednego miesigca.
Oceny kliniczne przeprowadzono z wykorzystaniem zwalidowanych kwestionariuszy (VAS, SF-12, FSFI)

w nastepujacych punktach czasowych: poczatek badania (T0), 4 tygodnie po pierwszej iniekcji — podczas
wizyty w celu wykonania drugiej iniekcji (T1), a nastepnie w 6 (Té) i 12 miesigcu (T12) od pierwszej iniekgji.*

Badanie 2

Opisowa propozycja techniczna biostymulacji atroficznych tkanek sromowo-pochwowych preparatem HYALUXELLE®
u kobiet w okresie przed- i pomenopauzalnym z umiarkowanymi do ciezkich objawami menopauzalnego zespotu
moczowo-ptciowego (GSM).6

Badanie 3

Badanie randomizowane z grupa kontrolna, obejmujace 60 pacjentek z zaburzeniami seksualnymi, takimi jak:
dyspareunia, zaburzenia orgazmu, hipoaktywne zaburzenie pobudzenia seksualnego lub anorgazmia. Pacjentki
zostaly losowo przydzielone do dwéch grup: — grupy badawczej (n=30), ktéra otrzymata iniekcje preparatu
HYALUXELLE®, — grupy kontrolnej (n=30), ktéra otrzymata iniekcje soli fizjologicznej. Sredni wiek uczestniczek
wynosit 32,6+6,6 lat w grupie badawczej i 29,3+6,1 lat w grupie kontrolnej. Oceny przeprowadzono za pomoca
zwalidowanych kwestionariuszy: FGSIS, FSFI oraz DLQI, w celu oceny subiektywnych odczu¢ i przekonan kobiet
dotyczgcych ich narzaddw ptciowych, funkcji seksualnych oraz jakosci zycia. Pomiaréw dokonano podczas pierwszej
wizyty oraz miesigc po drugiej sesji zabiegowej.”

DLQI: (ang. Dermatology Life Quality Index) - Kwestionariusz oceniajacy wptyw dolegliwosci skérnych na jakosé zycia chorego; FGSIS: (ang. Female
Genital Self-Image Scale) - Skala obrazu wtasnych narzadéw ptciowych kobiety; FSFI: (ang. Female Sexual Function Index) - Indeks Funkcji Seksualnej
Kobiety; GSM: (ang. Genitourinary Syndrome of Menopause) - menopauzalny zespét moczowo-ptciowy; HA: kwas hialuronowy; SF12: (ang. 12-item Short
Form Health Survey) - 12-punktowy skrécony kwestionariusz oceny stanu zdrowia; VAS: (ang. Visual Analog Scale) - Skala Wizualno-Analogowa

1
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To jest wyrob medyczny. Uzywaj go zgodnie
z instrukcjg uzywania lub etykieta.
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