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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



' Tento 1éCivy piipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpecnosti. Zaddame zdravotnické pracovniky, aby hlésili jakdkoli podezieni na nezddouci ucinky.
Podrobnosti 0 hlaSeni nezadoucich u¢inki viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

Boey 1 400 jednotek prasek pro injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 1 400 jednotek trenibotulotoxinu typu E produkovaného v buikach
Clostridium botulinum.

Po rekonstituci obsahuje kazdych 0,1 ml rekonstituovaného roztoku 140 jednotek trenibotulotoxinu
typ E.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Prasek pro injekéni roztok (prasek pro injekci).

Bily az témét bily prasek, ktery muze také vypadat jako rozlomeny kolacek.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Boey je indikovan k do¢asnému zlepseni vzhledu stiedné vyraznych az vyraznych vrasek mezi
obo¢im, které jsou patrné pii maximalnim zamraceni (glabelarni vrasky), maji-li dalezity
psychologicky dopad u dospélych pacienti (viz bod 5.1).

4.2 Déavkovani a zpisob podani

Boey mohou podavat pouze I1ékati s odpovidajici kvalifikaci a zkuSenostmi s 1é¢bou glabelarnich
vrasek a s pouzivanim pozadovanych pomticek.

Déavkovani
Vzhledem K rychlému nastupu G¢inku a jeho kratkému trvani ma byt Boey pouzivan ptilezitostné.

Ucinnost tohoto 1é&ivého piipravku se vyjadiuje v jednotkéch; tyto jednotky nejsou zaménitelné
s jednotkami pouzivanymi k vyjadfeni uc¢innosti jinych ptipravka s botulotoxinem.

Opakovana 1é¢ba piipravkem Boey v intervalech krat$ich nez kazdych 6 tydni nebyla hodnocena a ma
byt stanovena lékaiem.

Utinnost a bezpeénost vice neZ 3 po sobé jdoucich injekénich aplikaci piipravku Boey po 18 tydnech
nebyly hodnoceny.

Podani botulotoxinu typu A po méné nez 30 dnech po podani piipravku Boey nebylo hodnoceno (viz
bod 5.1).



Zvlastni populace

Starsi pacienti
U starSich pacientl neni potieba zadna uprava davky.

Pediatricka populace
Bezpetnost a ucinnost piipravku Boey u déti ve véku od 0 do 18 let nebyly stanoveny. Nejsou
dostupné zadné tidaje.

Zpisob podani
Intramuskul&rni podani.

Navod k rekonstituci a ptipravé tohoto 1é¢ivého ptipravku pied jeho podanim, k manipulaci
s injek¢nimi lahvickami a jejich likvidaci, je uveden v bodé 6.6.

Navod k priprave a rekonstituci

Pfed podanim intramuskularni injekce rekonstituujte kazdou injekéni lahvicku piipravku Boey pomoci
1 ml sterilniho injek¢niho roztoku chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%), abyste ziskali
rekonstituovany roztok o koncentraci 140 jednotek/0,1 ml a celkovou 1é¢ebnou davku 700 jednotek

v 0,5 ml pro glabelarni vrasky.

Podani
Injikujte 140 jednotek (0,1 ml) rekonstituovaného piipravku Boey intramuskularné do kazdého

z 5 mist: 2 injekce do kazdého musculus corrugator a 1 injekci do musculus procerus, v celkové davce
700 jednotek (viz obréazek 1).

Ke sniZeni rizika komplikace v podob¢ ptdzy je tieba piijmout nasledujici opatieni:

o Vyvarujte se podani injekce v blizkosti levator palpebrae superioris, zvlasté u pacient s vétsimi
komplexy svalil snizujicich obo¢i.

o Injekce do lateralni ¢asti musculus corrugator podavejte alespoii 1 cm nad kostni supraorbitalni
hteben.
o Zajistéte presnost injikovaného objemu/davky.

Obréazek 1. Mista injekéni aplikace pro glabelarni vrasky
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Pted opétovnou injekéni aplikaci pfipravku Boey se musi zdravotniéti pracovnici Ujistit, ze glabelarni
vrasky pacienta jsou stiedné vyrazné az vyrazné pti maximalnim zamraceni, a potvrdit absenci
znamych nezadoucich reakci na ptipravek Boey.

4.3 Kontraindikace

o Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, jakykoli ptipravek obsahujici botulotoxin nebo na kteroukoli
pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.



o Generalizované poruchy svalové aktivity (napt. myasthenia gravis, Lamberttiv-Eatontiv
syndrom).
o Pritomnost infekce nebo zanétu v navrhovaném misté (mistech) aplikace.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Soucasné podavani piipravku Boey s jinym botulotoxinem nebylo zkoumano a mé byt zakézano
(viz bod 4.5).

Sledovatelnost

Aby se zlepsila sledovatelnost biologickych 1écivych ptipravkl, ma se piehledné zaznamenat nazev
podaného pfipravku a ¢islo Sarze.

Hypersenzitivni reakce

Velmi vzacné se po podani injekce botulotoxinu miiZze vyskytnout anafylakticka reakce. Proto maji byt
k dispozici epinefrin (adrenalin) nebo dalsi anti-anafylakticka 1é¢iva.

Vzdalené Sifeni u¢inku toxinu

Utinky botulotoxinu mohou byt v nékterych piipadech pozorovany i mimo misto injekéni aplikace.
Ptiznaky, které odpovidaji mechanismu G¢inku botulotoxinu, mohou zahrnovat svalovou slabost,
poruchy polykani a fe¢i, aspira¢ni pneumonii, ztizené dychani a respiraéni depresi. Injekce tohoto
1é¢iva se nedoporucuje u pacientti s anamnézou dysfagie a aspirace.

Byly hlaseny ptipady iatrogenniho botulismu po injekci pfipravkl obsahujicich botulotoxin. Pacienti
a pecovatelé maji byt upozornéni, aby vyhledali okamzitou lékafskou pomoc, pokud se u nich objevi
jakékoli znamky ¢i priznaky odpovidajici Sifeni Gcinku botulotoxinu nebo poruchy polykani, feci nebo
dychani (viz bod 4.9).

Preexistujici zdravotni komplikace a reakce v misté aplikace

Pted podanim ptipravku Boey musi byt zndma relevantni anatomie a jakékoli zmény anatomie
v disledku ptedchozich chirurgickych procedur.

Pfi pouziti pFipravku Boey je tieba dbat opatrnosti v piipadé pfitomnosti ptozy nebo pii nadmérné
slabosti ¢i atrofii v cilovém svalu. Po opakované 1é¢bé botulinem se v disledku ochablé paralyzy
lécenych svali mize vyskytnout svalova atrofie.

S injekcemi botulotoxinu jsou spojeny lokalizovana mistni bolest, zanét, parestezie, hypestezie,
citlivost, otok/edém, erytém, mistni infekce, krvaceni, zhmozdéni, pocit tepla a/nebo indurace. Bolest
a/nebo Uzkost souvisejici s jehlou mohou vést k vazovagalnim reakcim, véetné ptechodné
symptomatické hypotenze a synkopy.

Je tieba zajistit, aby tento 1€Civy piipravek nebyl pii podani do glabelarnich svalt injikovan do krevni
cévy.

Je tieba dbat opatrnosti, pokud pfi jakychkoli predchozich injekcich botulotoxinu doslo ke
komplikacim.

Opakované podani

Opakované injekce trenibotulotoxinu E mohou zvysit riziko neZadoucich ¢inkt souvisejicich
s injek¢nimi postupy.




Preexistujici neuromuskularni poruchy

Pii pouziti ptipravku Boey k 1é¢b¢ pacientti s amyotrofickou lateralni skler6zou nebo perifernimi
neuromuskularnimi poruchami je rovnéz tfeba dbat opatrnosti. Pacienti s poruchami nervosvalové
ploténky (v¢etné téch neidentifikovanych v dobé injekce) mohou byt vystaveni zvySenému riziku
klinicky vyznamnych systémovych ucinkd, véetné tézké dysfagie a respiracniho postizeni.

O¢ni nezddouci uéinky u pacientu 1é8enych jinymi pfipravky obsahujicimi botulotoxin

Po podani injekce s pouZitim jinych botulotoxint bylo hlaseno snizené mrkani, coz mtize vést

k syndromu suchého oka, expozici rohovky, pfetrvavajicim defektiim epitelu a ulceraci rohovky,
zejména u pacienti s poruchami VII. hlavoveho nervu. V ptipadé jakéhokoli defektu epitelu je tieba
zajistit intenzivni oSetfeni. To mlize vyzadovat ochranné kapky, mast, terapeutické mekké kontaktni
¢ocky nebo zakryti oka paskou ¢i jinym vhodnym zplsobem.

Pomocné latky se zndmym t¢inkem

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injekéni lahvicee, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné formalni studie 1ékovych interakei s piipravkem Boey ve formé injekce.

Jiné pripravky obsahujici botulinovy neurotoxin

Utinek sou¢asného podani riiznych sérotypti botulinového neurotoxinu neni znam. Pokud je jiny
botulotoxin podan v dobé, kdy jesté nevymizely Gcinky diive podaného botulotoxinu, muze dojit ke
zhorseni neuromuskularni slabosti.

Myorelaxancia

V ptipadé podani myorelaxancia pred nebo po podani botulotoxind, véetné piipravku Boey, mize
dojit k dalsimu zhorSeni nadmérné slabosti.

Aminoglykosidy a dalsi 1é¢ivé piipravky interferujici s neuromuskularnim pfenosem

Utinek botulotoxintl miize byt zesilen interakci s aminoglykosidovymi antibiotiky nebo jinymi
1é¢ivymi piipravky, které interferuji s neuromuskularnim p¥enosem (napt. latky blokujici
neuromuskularni pienos).

Anticholinergni 1&é&ivé ptipravky

Pouziti anticholinergnich Ié¢ivych piipravkt po podani piipravku Boey muze zesilit systémové
anticholinergni efekty.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi

Jsou k dispozici pouze omezené Udaje o podavani trenibotulotoxinu typu E téhotnym Zenam. Studie
reprodukéni toxicity na zvifatech jsou nedostate¢né (viz bod 5.3).

Podavani ptipravku Boey se v obdobi téhotenstvi a U Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji
antikoncepci, nedoporucuje.



Kojeni

Neni zndmo, zda se ptipravek Boey vylucuje do lidského matefského mléka. Riziko pro
novorozence/kojence nelze vyloucit.

Podavani ptipravku Boey v obdobi kojeni se nedoporucuje.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné udaje u lidi ani u zvifat tykajici se fertility u trenibotulotoxinu typu E.
Nicméné bylo prokazano, ze botulotoxin typu A zhorSuje fertilitu samct i samic pouze pfi davkach,
které vyvolavaly vyrazné zesilené farmakologické ucinky.

4.7  U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Boey ma maly vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Existuje potencialni riziko ptézy ocniho
vicka a poruchy zraku, které mohou mit vliv na fizeni a obsluhovani stroju.

4.8 Nezadouci uclinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nezadouci u¢inky zahrnovaly ptézu o¢niho vicka, ptozu obo¢i a Mefisto efekt (lateralni elevace
oboci). Tyto Géinky byly hlaseny u 0,17 %, 0,13 % a 0,04 % subjektu, které dostavaly piipravek Boey
700 jednotek.

Tabulkovy souhrn nezddoucich uéinka

Frekvence nezadoucich u¢inki je definovana nasledovné: Velmi Casté (> 1/10); ¢asté (> 1/100,
< 1/10); méné Casté (> 1/1 000, < 1/100); vzacné (> 1/10 000, < 1/1 000); velmi vzécné (< 1/10 000).

Tabulkal.  Nezadouci u¢inky lé¢ivého pFripravku

T¥ida organového systému Nezadouci u¢inek léku Frekvence
Poruchy oka Ptdza oéniho vicka Méng Casté
Poruchy ktize a podkozni tkané Pt6za oboci Méné¢ Casté
Poruchy svalové a kosterni soustavy Mefisto efekt (lateralni Vzacné

a pojivové tkané elevace oboci)

HlaSeni podezieni na nezddouci ¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokradovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é&ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti€inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkti uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Ptiznaky ptedavkovani nemusi byt patrny bezprostiedné po injekci. Nadmérné davky mohou zpisobit
mistni nebo vzdalenou, generalizovanou a hlubokou neuromuskularni paralyzu.

Pokud dojde k ndhodné aplikaci nebo peroralnimu uziti, pfipadné existuje podezieni na predavkovani

vvvvv

znamek nebo ptiznaki systémové svalové slabosti nebo svalové paralyzy, které mohou byt mistni
nebo vzdalené od mista injekce a mohou zahrnovat ptdzu, diplopii, dysfagii, dysartrii, generalizovanou


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

slabost nebo respiraéni selhani. U té€chto pacientt zvazte dalsi 1ékaiské vySetfeni a neprodlené zahajte
odpovidajici 1é¢bu, ktera mize zahrnovat i hospitalizaci.

Pokud je postizeno svalstvo orofaryngu a jicnu, mize dojit k aspiraci, ktera mize vést k rozvoji
aspiracni pneumonie. Pokud dychaci svaly ochrnou nebo jsou oslabeny na ptisluSnou uroveii, mtize
byt nutné provést intubaci a zajistit asistované dychani, dokud nedojde ke zotaveni. Podptrna péce
muze kromé dalsi obecné podpturné péce zahrnovat potebu tracheostomie a/nebo dlouhodobé
mechanicke ventilace.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Myorelaxancia, jina periferné pusobici myorelaxancia, ATC kod: dosud
neptidélen

Mechanismus u¢inku

Trenibotulotoxin typu E vyvolava blok&ddu neuromuskulérniho ptenosu. Po intramuskularnim podani
se toxin rychle vaze na specifické bunééné receptory na motorickych nervovych zakonéenich. Po
navazani je toxin pfenasen pies plazmatickou membranu prostfednictvim receptoroveé zprostiedkované
endocytdzy a proteolyticky lehky fetézec je poté uvolnén do cytosolu, kde ptisobi stépenim SNAP-25,
kli¢ového presynaptického proteinu nezbytného pro tspé$né spojeni vezikul, které se podileji na
spojeni a fuzi vezikul potiebnych pro uvolnéni neurotransmiteru acetylcholinu. Tim, Ze toxin narusuje
SNAP-25, inhibuje uvoliiovani acetylcholinu z nervovych zakonéeni, coz vede k ¢aste¢né chemické
denervaci svalu a k lokalizovanému sniZeni svalové aktivity.

Klinické tc¢inky pripravku Boey se zaCinaji projevovat 8 hodin po injekci a vrcholu dosahuji ptiblizné
7. den po injekci. Obnova obvykle nastava béhem 2-3 tydnt, jakmile dojde k obnové funkce
primarnich nervovych zakonceni.

Dvojité zaslepena studie faze 1 byla provedena s postupnym podanim 700 jednotek piipravku Boey
nebo placeba v 1. den, nasledovaného podanim 20 jednotek definovanych dle Allerganu botulotoxinu
typu A (jednotky jsou specifické pro dany toxin) ve 30. den u celkem 90 subjektt se stiedné
vyraznymi az vyraznymi glabelarnimi vraskami. Farmakodynamicky ucinek, hodnoceny pomoci
stupnice pro hodnoceni obli¢ejovych vrasek (FWS, Facial Wrinkle Scale), byl podobny mezi
1é¢ebnymi skupinami, bez ohledu na to, zda byl subjektu nejprve podan piipravek Boey, nebo placebo.

Imunogenita

V péti studiich glabelarnich vrasek byly vzorky 2 104 subjektt 1écenych ptipravkem Boey
analyzovany z hlediska tvorby protilatek. Mezi subjekty 1éCenymi piipravkem Boey, které podstoupily
jednorazovou nebo opakovanou 1é¢bu (az tii 1é¢by), se u jednoho subjektu (< 0,1 %) vyvinuly vazebné
protilatky. Tomuto subjektu byly podany tfi 1é¢by po 700 jednotkach ptipravku Boey v 6tydennim
intervalu a byl negativni na neutraliza¢ni protilatky. Tento subjekt neprokazal kiizovou reaktivitu na
botulotoxin typu A. U Zadného subjektu v zadné ze studii (0 %) se nevyvinuly neutralizaéni protilatky.
Protilatky proti Iéku (ADA, anti-drug antibodies) byly celkové detekovany jen velmi vzacné. Nebyly
zjistény zadné dlikazy o dopadu ADA na bezpecnost nebo Uc¢innost a riziko kiizové reaktivity na
botulotoxin typu A je nizké. Udaje jsou viak stale omezené.

Klinickd ti¢innost a bezpeénost

Celkem 725 dospélych subjekti se stfedné vyraznymi aZz vyraznymi glabelarnimi vraskami spojenymi
s aktivitou svalu musculus corrugator a/nebo musculus procerus, u kterych mély glabelarni vrasky
vyznamny psychologicky dopad, bylo zahrnuto do dvou randomizovanych, multicentrickych, dvojité
zaslepenych, placebem kontrolovanych studii shodného designu (N = 498, studie M21-500; N = 227,



studie M21-508). Dospélé subjekty byly zafazeny k 1. dni (0. hodina), ktery piedstavoval vychozi
stav. Subjekty byly zptisobilé k 1é¢bé ptipravkem Boey pii navstéve ve 43. den, pokud byla splnéna
kritéria pro opakovanou lécbu, véetné pritomnosti sttedné vyraznych az vyraznych glabelarnich vrasek
pfi maximalnim zamraceni.

V téchto dvou studiich byla vétSina subjekti Zenského pohlavi. Zahrnuty byly vSechny rasy (bélosi,
cernosi, Asijci a dalsi) a etnické pfislusnosti (hispanské a nehispanské). Subjekty byly ve véku 20 az
81 let, pficemz primérny vek Cinil 46 let.

Hlavnim nastrojem tc¢innosti pro hodnoceni zavaznosti glabelarnich vrasek pfi maximalnim zamraceni
byla 4bodové stupnice pro hodnoceni obli¢ejovych vrasek (FWS) (0 = zadné, 1 = mirné, 2 = stiedné
vyrazné, 3 = vyrazné), kterou pouzivali jak zkousejici 1ékar, tak i subjekt. Hodnoceni zkousejicim
1ékatem a subjektem bylo provedeno nezavisle.

Spole¢ny primarni ukazatel u¢innosti (Cetnost respondentil na 1écbu) byl definovan jako procento
subjekti, které dosahly zlepSeni o > 2 stupné oproti vychozimu stavu v zavaznosti glabelarnich vrasek
pii maximalnim zamracéeni k 7. dni, a to samostatné na zékladé hodnoceni zkousejicim lékarem

a subjektem pomoci skaly FWS.

Ob¢ koprimarni métitka G¢innosti prokazala ve srovnani s placebem statisticky s piipravkem Boey
vyznamné zlepsSeni v obou studiich M21-500 a M21-508, v¢etné vSech randomizovanych subjektt
s vychozim celkovym transformovanym skdre FLO-11 < 50. Vysledky jsou uvedeny nize (tabulka 2).

Tabulka 2. Spole¢né primarni cilové parametry ucinnosti: Hodnoceni zavazZnosti
glabelarnich vrasek pfi maximalnim zamraceni zkouSejicim lékai‘em
a subjektem — ¢etnost respondentii na 1é¢bu (% subjekti dosahujicich zlepSeni
0 > 2 stupné oproti vychozimu stavu k 7. dni)

Studie M21-500 Studie M21-508
Boey Boey
700 jednotek Placebo 700 jednotek Placebo
n (%) n (%) n (%) n (%)
95% CI 95% CI 95% CI 95% ClI
Populace ITT s vychozim
celkovym transformovanym
skére FLO-11 <50 (N =368) (N =130) (N =164) (N =63)
. . e 265 (72,1 %)* 1 (0,8 %) 121 (73,6 %)* 0 (0%)
l}él‘zg;‘e‘;gem zkousejicim (67,5 %: (0,0 %: (66,8 %: (0,0 %;
76,7 %) 4,2 %) 80,4 %) 5,7 %)
224 (61,0 %)* 1 (0,8 %) 111 (67,9 %)* 0 (0%)
Hodnoceni subjektem (55,9 %; (0,0 %; (60,7 %,; (0,0 %;
66,0 %) 4,2 %) 75,0 %) 5,7 %)

*p < 0,0001 (Boey vs. placebo)

Procenta subjekti, které dosahly zlepSeni o > 2 stupné proti vychozimu stavu v prib&hu ¢asu, jsou
zndzornéna na obrazku 2. ZlepSeni v glabelarnich vraskach zacalo béhem nekolika hodin po injekei.
Maximalni u¢inek byl pozorovan v 7. den a odpovéd’ pietrvavala po dobu 2 az 3 tydnt po podani
injekce piipravku Boey.



Obrazek 2.  ZlepS$eni o > 2 stupné oproti vychozimu stavu na stupnici FWS podle hodnoceni
zavaznosti glabelarnich vrasek pri maximalnim zamraceni v priibéhu ¢asu
subjektem a zkousSejicim lékaiem (dvojité zaslepené obdobi) (studie M21-

500 a M21-508)
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Casovy bod studie

Ve studiich M21-500 a M21-508 byla vétsina subjektt (724/725) mladsi 80 let. U subjektt v této
vékové skupiné byla podle hodnoceni zkousejicim lékatem Cetnost respondentii na 1écbu 72,7 %
(386/531) u ptipravku Boey a 0,5 % (1/193) u placeba.

Sekundarni ukazatele u¢innosti slouzily ve studiich M21-500 a M21-508 k vyhodnoceni
psychologického dopadu, zlepSeni zavaznosti glabelarnich vrasek o > 1 stupeii, celkové spokojenosti
s 1écbou a spokojenosti s prirozenym vzhledem. Dotaznik FLO (FLO-11, Facial Line Outcomes)

s 11 polozkami hodnoti psychologické dopady souvisejici se vzhledem zptisobené glabelarnimi
vraskami, véetné toho, do jaké miry subjekty jejich glabelarni vrasky trapily, zda subjekty vypadaly
starsi, nez by si praly, citily se neatraktivni, vypadaly starsi, nez je jejich skutecny veék, vypadaly méné
atraktivni, pusobily neodpocaté, jejich kiize neplisobila hladce, vypadaly unavené, stresované i
rozzlobené, a zda byly spokojeny se vzhledem svého obliceje.

P1i pouziti celkového skore FLO-11 uvedlo 66,6 % subjektti ve studii M21-500 a 61,9 % subjekti ve
studii M21-508 zlepseni psychologickych dopada souvisejicich se vzhledem pti 1é¢bé piipravkem
Boey ve srovnani se subjekty lé¢enymi placebem (8,5 %, resp. 7,9 %) v 7. den; hodnoceno jako zména
0 > 20 bodt oproti vychozimu stavu (p < 0,0001 v obou studiich).

Pii pouziti Dotazniku spokojenosti (FLSQ, Facial Lines Satisfaction Questionnaire) bylo v piipadé
celkoveé spokojenosti s u¢inkem 1é¢by (polozka 5) vice subjektt ve studii M21-500 (58,7 %) a ve
studii M21-508 (68,5 %) prevdzné spokojenych nebo velmi spokojenych s 1é€bou piipravkem Boey, ve
srovnani se subjekty 1é¢enymi placebem (16,2 % ve studii M21-500 a 9,9 % ve studii M21-508) ve
24. hodin¢ (p < 0,0001 v obou studiich).




Pti hodnoceni spokojenosti s dosazenim prirozeného vzhledu (FLSQ, polozka 4) bylo vice subjektt ve
studii M21-500 (77,7 %) a ve studii M21-508 (86,0 %) prevazné spokojenych nebo velmi spokojenych
s 1é¢bou piipravkem Boey, ve srovnani se subjekty 1é¢enymi placebem (7,7 % ve studii M21-

500 a 7,9 % ve studii M21-508) v 7. den (p < 0,0001 v obou studiich).

Boey rovnéz snizil zavaznost glabelarnich vrasek v klidovém stavu. Pii zahajeni studii M21-

500 a M21-508 mélo 53,0 %, resp. 49,4 % subjekti stfedné vyrazné az vyrazné glabelarni vrasky

v klidovém stavu podle hodnoceni subjektem a zkousejicim 1ékafem. Z nich 64,6 %, resp. 63,2 %
subjekti 1éCenych piipravkem Boey byli respondenti na 1é¢bu v klidovém stavu s zadnou nebo mirnou
zavaznosti v 7. den, ve srovnani s 8,1 %, resp. 10,0 % subjektt 1é¢enych placebem podle hodnoceni
subjektem a zkousejicim lékarem.

Cetnost odpovédi u zlep$eni glabelarnich vrasek byla podobné napii¢ viemi 1ééebnymi cykly.
Jsou k dispozici pouze omezend Klinicka data faze 3 s piipravkem Boey u pacientt starSich 65 let.
Pouze 7 % (38/532) subjekti bylo ve véku >65 let a mira odpovédi na 1é€bu 7. den byla v této
populaci niZsi (58 % podle hodnotitele a 37 % podle subjektu).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Obecna charakteristika 1é¢ivé latky

Pomoci soucasné dostupnych analytickych technologii neni mozné detekovat trenibotulotoxin typu E
v periferni krvi po intramuskularni injekci pfi doporuc¢ené davce.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Studie na zvitatech k hodnoceni karcinogenity a mutagenity nebyly provedeny. Neklinické
toxikologické Udaje ziskané z akutnich a chronickych studii neodhalily Zadné specifické riziko pro
¢lovéka. Ve studiich na mySich bylo pfi supraklinickych davkach pozorovano snizeni dechového
objemu a zvySeni minutového objemu. Standardni studie vyvojové a reprodukéni toxicity nebyly
S ptipravkem Boey provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Dihydrat trehal6zy

Poloxamer 188

Methionin

Histidin

Monohydrét histidin-hydrochloridu
Chlorid sodny

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi
1écivymi pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti
Neoteviena injekéni lahvicka

3 roky
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Rekonstituovany roztok

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pted pouzitim byla prok&z&na na dobu 24 hodin pti teploté
; ncfilzrgbigllogického hlediska ma byt ptipravek pouzit okamzité.

Neni-li pouzit okamzité, doba a podminky uchovavani po otevieni pred pouZitim jsou vV odpovédnosti
uzivatele a normalné doba nema byt delsi néz 24 hodin pti teploté 2 °C — 8 °C.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovévejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).

Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabiéce, aby byl piipravek chranén pied svétlem.

Podminky uchovavani rekonstituovaného l1é¢ivého ptipravku, viz bod 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Injekéni lahvicka (sklo tfidy I) se zatkou (chlorbutylova pryz) a tésnénim (hlinik).

Jedno baleni obsahuje jednu injekéni lahvicku.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Postup pii rekonstituci

Piipravek Boey rekonstituujte pouze sterilnim 0,9% injekénim roztokem chloridu sodného bez
konzervacnich latek. Odpovidajici mnozstvi fediciho roztoku natdhnéte do injekeni stfikacky (viz
tabulka 3).

Tabulka 3 Tabulka Fedéni

Piidany Fedici roztok Vysledné davka
(injekéni roztok (Jednotky na
chloridu sodného o 0,1 ml)
koncentraci 9 mg/ml
(0,9%))
1ml 140

Nechte vakuum natdhnout roztok chloridu sodného z injekéni stiikacky do injekéni lahvicky; nechte
roztok pomalu a jemné stékat po sténé injek¢ni lahvicky. Pokud doslo ke ztraté vakua (tj. pokud se pii
zavedeni jehly fedici roztok nenatdhne do injekéni lahvicky), injekéni lahvicku zlikvidujte.
Rekonstituovany Boey je ¢iry, bezbarvy az mirné Zluty roztok. Pfed pouZitim je tieba rekonstituovany
roztok vizualné zkontrolovat, zda je ¢iry a neobsahuje ¢astice. Rekonstituovany Boey nesmi byt
podan, pokud obsahuje viditelné ¢astice.

Tento 1é¢ivy pripravek je urcen pouze k jednorazovému pouziti a veskery nepouzity roztok musi byt
zlikvidovan.

Postup pii pfiprave injekéni stfikacky

K dosazeni objemu 0,5 ml je tieba do injekeni stfikacky natdhnout dostate¢né mnozstvi

rekonstituovaného roztoku, aby se kompenzovala ztrata objemu pii odstranovani vzduchovych bublin

a naplnéni injekéni stiikacky/jehly.

o Do sterilni injek¢ni stiika¢ky natahnéte vice nez 0,5 ml rekonstituovaného roztoku a vytlaéte
vsechny vzduchové bubliny.
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o Odstraiite injekéni jehlu pouzitou k natazeni ptipravku. Ptipojte injekéni jehlu vhodné velikosti
pro injekéni podani a napliite injekeni jehlu roztokem.

Postup pro bezpeénou likvidaci injekénich lahvicek, injekénich stfikaéek a pouzitych materialu

Vsechny injekéni lahvicky (vEetné expirovanych injekénich lahvicek), injekéni stiikacky nebo
materialy pouzité v pfimém kontaktu s 1é€ivou latkou je tfeba zlikvidovat jako biologicky odpad.

V piipadech, kdy je zadouci inaktivace toxinu (napf. pfi rozliti), se doporucuje pted likvidaci pomoci
postupti pro biologicky odpad pouzit roztok chlornanu sodného (NaClO) o koncentraci nejméné 0,7 %
nebo roztok bézného domaciho béliciho prostiedku o koncentraci nejméné 10 % v/v po dobu

10 minut.

Doporuceni v pfipadé nehody pii manipulaci s botulotoxinem

V ptipad¢ nehody pii manipulaci s pfipravkem, at’ uz ve formé prasku, ¢i v rekonstituovaném stavu, se

musi neprodlené zahéjit ptislusna opatfeni popsana nize.

o Jakékoli rozlité mnozstvi se musi vytfit: bud’ absorpcnim materidlem napusténym roztokem
chlornanu sodného v piipadé praskové formy piipravku, nebo suchym absorpénim materialem
Vv ptipadé rekonstituovaného piipravku.

o Kontaminované povrchy se musi vycistit absorpénim materidlem napusténym roztokem
chlornanu sodného a poté osusit.

o Pokud dojde k rozbiti injek&ni lahviéky, postupujte podle vySe uvedeného postupu; opatrné
posbirejte stiepy skla (dejte pozor, abyste se nepotezali) a vytiete piipravek.

o Pokud ptipravek pfijde do kontaktu s kuzi, omyjte zasazené misto roztokem chlornanu sodného
a poté jej dikladn¢ oplachnéte velkym mnozstvim vody.

o Pokud se piipravek dostane do o¢i, dikladné je vyplachnéte velkym mnozstvim vody nebo
roztokem pro vyplach o¢i.

o Pokud dojde k poranéni (pofezani, bodnuti) postupujte podle vyse uvedeného postupu
a podniknéte piislusna 1ékaiska opatieni v zavislosti na injekéné podané davce.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2

Irsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/26/2044/001

9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II

VYROBCE BIOLO,GICKE,LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY
ZA PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A. VYROBCE BIOLOGICKE LECIVE LATKY A VYROBCE ODPOVEDNY ZA
PROPOUSTENI SARZI

Né&zev a adresa vyrobce biologické 1é¢ivé latky

Allergan Sales LLC

2525 Dupont Drive

Irvine, Kalifornie 92612
Spojené staty americké

Né&zev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG

Knollstrasse
67061 Ludwigshafen am Rhein, Némecko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZIT{

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékatsky piedpis s omezenim (viz pfiloha I: Souhrn tdajt

0 ptipravku, bod 4.2).

C. DALSi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek jsou uvedeny v seznamu referen¢nich dat

Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény

jsou zvetejnény na evropském webovém portalu pro 1éCivé pripravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy ptipravek do 6 mésict od

jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan Fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskuteéni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti

farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve

veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tieba predlozit:

o na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,

o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v disledku obdrzeni novych informaci, které

mohou vést k vyznamnym zméndm poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosaZeni
vyzna¢ného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Boey 1 400 jednotek prasek pro injekéni roztok
trenibotulotoxin typ E

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje 1 400 jednotek trenibotulotoxinu typu E.
Po rekonstrukci obsahuje kazdych 0,1 ml roztoku 140 jednotek trenibotulotoxinu typu E.
Jednotky botulotoxint nejsou mezi jednotlivymi 1é¢ivymi piipravky navzajem zaménitelné.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky: dihydrat trehal6zy, poloxamer 188, methionin, histidin, monohydrat histidin-
hydrochloridu, chlorid sodny.
Dalsi informace Viz ptibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Prasek pro injekéni roztok

1 injek¢ni lahvicka

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intramuskularni podani po rekonstituci.

K jednorazovému pouziti.

Pted pouzitim si prectéte pribalovou informaci.
Zde otevrit

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSI ZVLASTNi UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

| 8.  POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovéavejte v chladnicce.
Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

Irsko

12.  REGISTRACNI CiSLO/CIiSLA

EU/1/26/2044/001

13. CiSLO SARZE

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15.  NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

STITEK INJEKCNi LAHVICKY

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Boey 1 400 jednotek prasek pro injekcei
trenibotulotoxin typ E
i.m. po rekonstituci

| 2. ZPUSOB PODANI

3. POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1 400 jednotek

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Pribalova informace: informace pro uzivatele

Boey 1 400 jednotek prasek pro injek¢ni roztok
trenibotulotoxin typ E

vTento ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci
0 bezpec¢nosti. MiZete prispét tim, Zze nahlasite jakékoli nezadouci Gcinky, které se u VAas vyskytnou.
Jak hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Prectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci diive, nezZ zacnete tento piipravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dulezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate, Iékarnika nebo zdravotni sestry.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ug¢inki, sdélte to svému l1ékafi, 1ékarnikovi
nebo zdravotni sestie. Stejné postupujte v piipade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou
uvedeny v této piibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci

Co je Boey a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude Boey podan
Jak se Boey pouziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek Boey uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

U wd P

1. Co je Boey a k ¢emu se pouZiva
Piipravek Boey obsahuje 1é¢ivou latku trenibotulotoxin typu E.

Patii do skupiny 1éku, které ptisobi jako svalova relaxancia. Do¢asné brani svalim v blizkosti mista
vpichu injekce v pohybu.

Boey se pouziva k do¢asnému zlepSeni vzhledu svislych vrasek mezi obo¢im (glabelarni vrasky)
viditelnych pfi maximalnim zamraceni U dospé€lych, u kterych maji tyto vrasky dulezity psychologicky
dopad.

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude Boey podan

NepouZivejte piipravek Boey

o jestlize jste alergicky(a) na trenibotulotoxin typu E nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto
ptipravku (uvedenou v bodé 6)

o jestlize mate dlouhodobé onemocnéni postihujici svaly, jako jsou myasthenia gravis nebo
Lamberttiv-Eatoniiv syndrom

o pokud se v misté (mistech), kam ma byt I€k injekéné podan, vyskytuje zarudnuti, otok (zanét)
nebo infekce

Upozornéni a opati‘eni

Vags 1ékat VAm nemé podat piipravek Boey s jinym botulotoxinem. Soucasné podani téchto 1éka
nebylo zkoumano.

Pted pouzitim ptipravku Boey se porad'te se svym lékafem, jestlize:
o se u Vas v minulosti vyskytl nezadouci u¢inek vyvolany jakymkoli ptipravkem obsahujicim
botulotoxin,
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jste podstoupil(a) operaci obli¢eje nebo jste si poranil(a) oblice;j,

planujete brzy podstoupit operaci obli¢eje,

mate v misté planované aplikace ochablé svaly,

mate povislé jedno nebo obé¢ vicka (ptoza),

trpite uréitymi onemocnénimi, kterd ovlivituji Vas nervovy systém (naptiklad amyotroficka
lateralni skleréza nebo motoricka neuropatie),

o jste n€kdy mél(a) potize s polykdnim (dysfagie),

u Vés v minulosti doslo ke vdechnuti nezadouci potravy nebo tekutiny do dychacich cest
(aspirace).

Reakce v misté injekce: po aplikaci pfipravku Boey se mohou vyskytnout rizné typy reakci v misté
injekce, véetné nasledujicich:

bolest/neptijemny pocit,

snizena citlivost na dotek, bolest, horko nebo chlad
znecitlivéni, brnéni, mravenceni

otok/zanét,

infekce

zarudnuti,

modfiny,

krvéaceni,

svédeéni,

pocit tepla,

ztvrdnuti v misté, kde jehla vstoupila do kize.

vvvvv

Pokud se u Vas po podani piipravku Boey vyskytne néktery z nasledujicich pFiznaki,

informujte svého lékare:

o Alergicka reakce: Alergicka reakce je reakce, kterou mize mit Vase télo na lé¢ivy ptipravek.
Muze se projevovat ptiznaky, jako jsou napiiklad koptivka, vyrazka nebo horecka. Pokud méte
néktery z niZe uvedenych piiznaku, okamzZité kontaktujte svého 1ékate, protoze se mize
jednat o zndmku zavazné alergické reakce.

" problémy s dychanim, polykéanim nebo mluvenim
. otok, v¢etné otoku obli¢eje nebo krku

" sipot (piskot pti dychani)

. pocit zavrati

. dychavic¢nost

o Vzdalené §iieni u¢inku toxinu: Nékdy se u¢inky botulotoxinu mohou rozsifit z mista injekce
do dalsich casti téla. Pokud mate néktery z niZe uvedenych priznakii, ihned kontaktujte
svého lékare.

. svalova slabost
" problémy s dychanim, polykanim nebo mluvenim
] nechténé vniknuti potravy nebo tekutiny do dychacich cest
o SniZena ¢etnost mrkani U jednoho nebo obou o¢i, kterd mtize vést k suchosti a poskozeni

vné&jsi vrstvy oka.

Déti a dospivajici
Pouziti ptipravku Boey u pacientti mladsich 18 let véku se nedoporucuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Boey

Informujte svého 1ékate o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat, véetné:

o jinych 1ékti obsahujicich botulotoxiny

o myorelaxancii (I€ky snizujici svalové napéti)
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o aminoglykosidova antibiotika (1éky pouZzivané k 1é¢bé infekci) nebo jiné 1é¢ivé piipravky, které
mohou mit vliv na komunikaci mezi nervy a svaly
o anticholinergik (léky snizujici svalovou silu)

Pted uzivanim jakychkoli novych 1€kt se porad’te se svym Iékatem.

Téhotenstvi a kojeni
Pouziti pfipravku Boey se v obdobi t€hotenstvi nedoporucuje.

Informujte svého 1ékate, pokud planujete podstoupit [éCbu a jste t€¢hotnd, planujete ot€hotnét nebo
pokud otéhotnite po 16¢be. Vas Iékar si s VAmi promluvi o tom, zda byste méla v 1é¢bé pokracovat.

Neni zndmo, zda se ptipravek Boey vylucuje do matetského mléka. Pouziti ptipravku Boey se
v obdobi kojeni nedoporucuje.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Piipravek Boey ma mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Pokud se u Vas po pouziti
ptipravku Boey projevi pokles o¢nich vicek nebo poruchy vidéni, netid’te ani neobsluhujte stroje,
dokud tyto ptiznaky nevymizi. Pokud si nejste jisty(a), porad’te se se svym lékafem nebo lékarnikem.

Piipravek Boey obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné injekéni lahvicce, to
znamena, Ze je V podstaté ,,bez sodiku®.

3. Jak se Boey pouziva

Ptipravek Boey mohou podavat pouze I€kaii s prisluSnou kvalifikaci a zkuSenostmi s touto 1écbou
a s pouzitim pozadovaného vybaveni.

Boey se podava do svalu formou injekce (intramuskul&rni podani), ptimo do oblasti nad a mezi obo¢i.
Obvykla davka je celkem 700 jednotek. Do kazdého z 5 mist vpichu injekce VAm bude podano
140 jednotek pripravku Boey.

Boey muze zacit ucinkovat uz 8 hodin po injekci, s plnym tcinkem do 7. dne po injekcei, a jeho ucinek
trva krétce (2-3 tydny). Boey se mé pouzivat jen ptilezitostné.

Vas l1ékaf rozhodne, kdy Vam maji byt podany dalsi injekce. Rozhodne o tom na zakladé zhodnoceni
Vasich glabelarnich vrasek a potvrzeni, Ze se u V&s po predchozi 16¢bé ptipravkem Boey nevyskytly
zadné nezadouci ucinky.

Jestlize Vam bylo podano vice piipravku Boey, nez jste mél(a) dostat
OkamZzité kontaktujte svého lékare, pokud zaznamenate pfiznaky, které¢ by mohly naznacovat, ze

Vam bylo podano pfili§ mnoho ptipravku Boey. Tyto piiznaky se nemusi objevit ihned, ale mohou
nastat i nékolik dni po injekei, a zahrnovat nasledujici:

o Svalova slabost. Ta se mlize projevit v misté injekce nebo i mimo n¢;j.

o Problémy s dychanim, polykanim nebo mluvenim. K tomu mutize dojit, protoze se sval nemiize
pohybovat (ochabnuti svalu).

o Nechténé vniknuti potravy nebo tekutiny do plic v dusledku neschopnosti svalu se pohybovat,

coz muze vést k infekci plic (aspiracni pneumonie). Tento typ pneumonie miize zpisobovat
kasel, problémy s dychanim, bolest na hrudi a/nebo zmatenost.

o Pokles o¢nich vicek.
o Dvojité vidéni (vidéni dvou obrazi namisto jednoho).
. Celkova slabost téla.
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Pokud ptipravek Boey spolknete nebo Vam bude injekéné podan omylem, vyhledejte 1ékate. Je
mozné, ze Vas lékaf bude nékolik dni peclivé sledovat.

4. MozZné nezadouci ucinky
Podobné jako vSechny léky mlize mit i tento ptfipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Nezadouci ucinky pozorované u pripravku Boey v klinickych hodnocenich jsou uvedeny nize.

Méné ¢asté: mohou postihnout az 1 ze 100 osob
o Pokles (pt6za) o¢niho vicka
o Pokles (pt6za) oboci

Vz&cné: mohou postihnout az 1 z 1 000 osob

o Zvednuti vné&jsi ¢asti oboci (Mefisto efekt)

Hlaseni nezadoucich Gc¢inki

Pokud se u Vés vyskytne kterykoli z nezadoucich uginku, sdélte to svému 1ékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejn¢ postupujte v ptipadé jakychkoli nezddoucich ucinkt, které nejsou uvedeny

V této ptibalové informaci. Nezaddouci u¢inky mtizete hlasit také pfimo prostrednictvim narodniho
systému hlaseni nezadoucich G¢inki uvedeného v Dodatku V. Nahlagenim nezadoucich ¢inkti mtizete
prispét k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto piipravku.

5. Jak prFipravek Boey uchovavat

Za uchovavani tohoto ptipravku a spravnou likvidaci nepouzitého piipravku odpovida Iékafr.
Nasledujici informace jsou uréeny pro zdravotnické pracovniky.

Uchovavejte tento ptipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby expirace uvedené na $titku injekéni lahvicky a krabicce
za EXP. Doba expirace se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Uchovavejte injekéni lahvicku v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Po smichani prasku s injekénim roztokem chloridu sodného o koncentraci 9 mg/ml (0,9%) je tieba
pripravek pouzit okamzité. Mize v§ak byt uchovavan po dobu az 24 hodin v chladniéce (2 °C — 8 °C).

Nepouzivejte tento pripravek, pokud si vS§imnete viditelnych ¢astic.

Tento pfipravek je uréen pouze k jednordzovému pouziti a veskery nepouzity roztok musi byt
zlikvidovan.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Tato opatieni
pomahaji chrénit zivotni prostiedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co Boey obsahuje

o Lécivou latkou je trenibotulotoxin typ E. Jedna injekéni lahvicka obsahuje 1 400 jednotek
trenibotulotoxinu typu E.

o Dal§imi slozkami jsou dihydrat trehal6zy, poloxamer 188, methionin, histidin, monohydréat
histidin-hydrochloridu, chlorid sodny.

Jak Boey vypada a co obsahuje toto baleni

Piipravek Boey je prasek pro injekéni roztok (prasek pro injekci). Je to bily prasek nebo rozlomeny
kolacek, ktery je dodavan v pruhledné sklenéné lahvicce (injekéni lahvicee).

Kazd¢ baleni obsahuje 1 injekeni lahvicku.

Drzitel rozhodnuti o registraci

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

Irsko

Vyrobce

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen am Rhein, Némecko

Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien
AbbVie SA
Tél/Tel: +32 10 477811

Boarapus
A6Bu EOO/]
Ten: +359 2 90 30 430

Ceska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +420 233 098 111

Danmark
AbbVie A/S
TIf.: +45 72 30-20-28

Deutschland

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Tel: 00800 222843 33 (gebuhrenfrei)
Tel: +49 (0) 611/ 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011
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Lietuva
AbbVie UAB
Tel: +370 5 205 3023

Luxembourg/Luxemburg
AbbVie SA
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10 477811

Magyarorszag
AbbVie Kift.
Tel: +36 1 455 8600

Malta
V.J.Salomone Pharma Limited
Tel: +356 21220174

Nederland
AbbVie B.V.
Tel: +31 (0)88 322 2843

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00



EAMGSa
AbbVie DPAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

Espafia
AbbVie Spain, S.L.U.
Tel: +34 91 384 09 10

France
AbbVie
Tel: +33 (0) 1 4560 13 00

Hrvatska
AbbVie d.o.o.
Tel: +385 (0)1 5625 501

Ireland
AbbVie Limited
Tel: +353 (0)1 4287900

Island
Vistor
Tel: +354 535 7000

Italia
AbbVie S.r.l.
Tel: +39 06 928921

Kvnpog
Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
TnA: +357 22 34 74 40

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 372 78 00

Portugal
AbbVie, Lda.
Tel: +351 (0)21 1908400

Roméania
AbbVie S.R.L.
Tel: +40 21 529 30 35

Slovenija
AbbVie Biofarmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 (1)32 08 060

Slovenska republika
AbbVie s.r.o.
Tel: +421 2 5050 0777

Suomi/Finland
AbbVie Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 2411 200

Sverige
AbbVie AB
Tel: +46 (0)8 684 44 600

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana

Dalsi zdroje informaci

Chcete-li si tuto piibalovou informaci poslechnout, nebo chcete-li si vyzadat jeji kopii v <Braillové
pismu>, <velkym tiskem> nebo <ve form¢ audionahravky>, kontaktujte prosim mistniho z&stupce
drzitele rozhodnuti o registraci.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1écivé ptipravky https://www.ema.europa.eu/.

Nasledujici informace jsou urceny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Jednotky trenibotulotoxinu typu E definované pro ptipravek Boey nejsou u jednotlivych piipravki
obsahujicich botulotoxin zaménitelné.
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Piiprava, rekonstituce a zachazeni

Piipravek Boey rekonstituujte pouze sterilnim 0,9% injek¢énim roztokem chloridu sodného bez
konzervacnich latek. Odpovidajici mnozstvi fediciho roztoku natdhnéte do injekéni stiikacky (viz
tabulka nize).

Tabulka Fedéni

Ptidany fedici roztok
(injekéni roztok
chloridu sodného Vysledna davka
o koncentraci 9 mg/ml | (jednotky na 0,1 ml)
(0,9%))
1ml 140

Nechte vakuum natahnout roztok chloridu sodného z injekéni stiikacky do injekéni lahviéky; nechte
roztok pomalu a jemné¢ stékat po sténé injekéni lahvic¢ky. Pokud doslo ke ztraté vakua (tj. pokud se pfi
zavedeni jehly fedici roztok nenatahne do injekéni lahvi¢ky), injekéni lahvicku zlikvidujte.

Rekonstituovany Boey je Ciry, bezbarvy az mirné zluty roztok. Pfed pouzitim je tieba rekonstituovany
roztok vizualné zkontrolovat, zda je ¢iry a neobsahuje ¢astice. Rekonstituovany Boey nesmi byt
podan, pokud obsahuje viditelné Castice.

K dosazeni objemu 0,5 ml je tieba do injekéni stiikacky natdhnout dostate¢né mnozstvi
rekonstituovaného roztoku, aby se kompenzovala ztrata objemu pii odstraiovani vzduchovych bublin
a naplnéni injekéni stiikacky/jehly.

o Do sterilni injekéni stiikacky natahnéte vice nez 0,5 ml rekonstituovaného roztoku a vytlacte
vsechny vzduchové bubliny.

o Odstraiite injekéni jehlu pouZzitou k natazeni p¥ipravku. Ptipojte injekéni jehlu vhodné velikosti
pro injekéni podani a napliite injek¢ni jehlu roztokem.

Rekonstituovany piipravek Boey uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C) a podejte do 24 hodin od
rekonstituce. Tento piipravek je urcen pouze k jednordzovému pouziti a veskery nepouzity roztok
musi byt zlikvidovan.

Podani

Injikujte 140 jednotek (0,1 ml) rekonstituovaného piipravku Boey intramuskularné do kazdého
z 5 mist: 2 injekce do kazdého musculus corrugator a 1 injekci do musculus procerus, v celkové davce
700 jednotek.

Predavkovani

Pfiznaky predavkovani nemusi byt patrny bezprosttedné po injekci. Nadmérné davky mohou zptisobit
mistni nebo vzdalenou, generalizovanou a hlubokou neuromuskularni paralyzu.

Pokud dojde k ndhodné aplikaci nebo peroralnimu uziti, p¥ipadné existuje podezieni na piedavkovani
¢i Sifeni toxinu, je tieba pacienta lékaisky sledovat po dobu az nékolika tydnt z hlediska postupujicich
znédmek nebo piiznakil systémové svalové slabosti nebo svalové paralyzy, které mohou byt mistni
nebo vzdalené od mista injekce a mohou zahrnovat ptézu, diplopii, dysfagii, dysartrii, generalizovanou
slabost nebo respiracni selhani.

U téchto pacientl zvazte dalsi 1ékarské vySetieni a neprodlené zahajte odpovidajici 1é¢bu, ktera muze
zahrnovat i hospitalizaci.
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Pokud je postizeno svalstvo orofaryngu a jicnu, mize dojit k aspiraci, ktera muze vést k rozvoji
aspiracni pneumonie. Pokud dychaci svaly ochrnou nebo jsou oslabeny na ptisluSnou uroveii, mize
byt nutné provést intubaci a zajistit asistované dychéani, dokud nedojde ke zotaveni. Podptrna péce
muze kromé dalsi obecné podpturné péce zahrnovat pottebu tracheostomie a/nebo dlouhodobé
mechanicke ventilace.

Postup pro bezpecnou likvidaci injekénich lahvicek, injek¢nich stiikacek a pouzitych materialua

Vsechny injekéni lahvicky (vEetné expirovanych injekénich lahvicek), injekéni stiikacky a/nebo
materialy pouzité v pfimém kontaktu s 1é€ivou latkou je tfeba zlikvidovat jako biologicky odpad.

V piipadech, kdy je zadouci inaktivace toxinu (napf. pfi rozliti), se doporucuje pted likvidaci pomoci
postupti pro biologicky odpad pouzit roztok chlornanu sodného (NaClO) o koncentraci nejméné 0,7 %
nebo roztok bézného domaciho béliciho prostiedku o koncentraci nejméné 10 % v/v po dobu

10 minut.

Doporudeni v pripadé nehody p¥i manipulaci s botulotoxinem

V piipadé nehody pii manipulaci s piipravkem, at’ uz ve formé¢ prasku, ¢i v rekonstituovaném stavu, se

musi neprodlené zahéjit ptislusna opatfeni popsana nize.

o Jakékoli rozlité mnozstvi se musi vyttit: bud’ absorpénim materidlem napusténym roztokem
chlornanu sodného v pfipadé praskové formy piipravku, nebo suchym absorpénim materialem
Vv pfipad¢ rekonstituovaného ptipravku.

o Kontaminované povrchy se musi vycistit absorpénim materialem napusténym roztokem
chlornanu sodného a poté osusit.

o Pokud dojde k rozbiti injekéni lahvicky, postupujte podle vyse uvedeného postupu; opatrné
posbirejte stiepy skla (dejte pozor, abyste se nepoiezali) a vytiete piipravek.

o Pokud ptipravek pfijde do kontaktu s kuzi, omyjte zasazené misto roztokem chlornanu sodného
a poté jej dikladné oplachnéte velkym mnozstvim vody.

o Pokud se piipravek dostane do oéi, dikladné je vyplachnéte velkym mnozstvim vody nebo
roztokem pro vyplach oci.

o Pokud dojde k poranéni (pofezani, bodnuti), postupujte podle vyse uvedeného postupu
a podniknéte piislu$na 1ékaiska opatieni v zavislosti na injekéné podané davce.
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