ANEXO |

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccién de nueva
informacidn sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de
reacciones adversas. Ver la seccion 4.8, en la que se incluye informacion sobre cémo notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Boey 1 400 unidades polvo para solucion inyectable

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada vial contiene 1 400 unidades de toxina trenibotulinica tipo E producida en células de Clostridium
botulinum.

Tras la reconstitucion, cada 0,1 ml de solucidn reconstituida contiene 140 unidades de toxina
trenibotulinica tipo E.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Polvo para solucion inyectable (polvo para inyectable)

Polvo de color blanco a blanquecino, que también puede presentarse en forma de disco roto.

4.  DATOS CLINICOS

4.1 Indicaciones terapéuticas

Boey esté indicado para la mejoria temporal del aspecto de las lineas de intensidad de moderada a
grave, observadas entre las cejas al fruncir el cefio al maximo (lineas glabelares), cuando estas tienen
un impacto psicologico importante en pacientes adultos (ver seccion 5.1).

4.2 Posologia y forma de administracion

Boey solamente se debe administrar por médicos con la cualificacion y la experiencia adecuadas en el
tratamiento de lineas glabelares y utilizando el equipo apropiado

Posologia

Debido a su répida aparicion del efecto y a su corta duracion, Boey se debe utilizar de forma
ocasional.

La potencia de este medicamento se expresa en unidades; estas unidades no son intercambiables con
las unidades utilizadas para expresar la potencia de otros productos de toxina botulinica.

No se ha evaluado la repeticion del tratamiento con Boey a intervalos mas frecuentes que cada 6
semanas y debe ser determinado por el médico.

No se ha evaluado la eficacia ni la seguridad de mas de 3 inyecciones consecutivas de Boey pasadas
las 18 semanas.

No se ha evaluado la administracién de toxina botulinica tipo A con menos de 30 dias después del
tratamiento con Boey (véase la seccion 5.1).



Poblaciones especiales

Pacientes de edad avanzada
No se requiere un ajuste de dosis especifico en personas de edad avanzada.

Poblacion pediatrica
No se ha establecido la seguridad y eficacia de Boey en nifios de 0 a 18 afios. No se dispone de datos.

Forma de administracion

Via intramuscular.

Para consultar las instrucciones de reconstitucion y preparacion del medicamento antes de la
administracion, manipulacion y eliminacién de los viales, ver la seccion 6.6.

Instrucciones de preparacion y reconstitucion

Antes de la inyeccion intramuscular, reconstituir cada vial de Boey con 1 ml de solucién inyectable de
cloruro de sodio al 9 mg/ml (0,9%), para obtener una solucién reconstituida a una concentracion de
140 unidades/0,1 ml y una dosis total de tratamiento de 700 unidades en 0,5 ml para lineas glabelares.

Administracion

Inyecte 140 unidades (0,1 ml) de Boey reconstituido por via intramuscular en cada uno de los

5 puntos, 2 inyecciones en cada muasculo corrugador y 1 inyeccidn en el masculo procerus para una
dosis total de 700 unidades (ver la Figura 1).

Para reducir la complicacién de la ptosis, se deben tomar las siguientes medidas:

o Evite la inyeccion cerca del masculo elevador del parpado superior, particularmente en
pacientes con complejos depresores de ceja mas grandes.

o Coloque las inyecciones en el musculo corrugador lateral al menos a 1 cm por encima del arco
superciliar.

o Asegurese de que el volumen/dosis inyectada sean exactos.

Figura 1. Puntos de inyeccion para lineas glabelares

Antes de volver a inyectar con Boey, los profesionales sanitarios deben asegurarse de que las lineas
glabelares del paciente sean de moderadas a graves al fruncir el cefio al méximo y confirmar la
ausencia de reacciones adversas conocidas a Boey.



4.3 Contraindicaciones

o Hipersensibilidad al principio activo, a cualquier preparado de toxina botulinica o a cualquiera
de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.

o Trastornos generalizados de actividad muscular (por ejemplo, miastenia grave o sindrome de
Lambert-Eaton)

o Infeccidn o inflamacién en el lugar(es) de la inyeccidn propuesto(s).

4.4  Advertencias y precauciones especiales de empleo

No se ha investigado la administracion conjunta de Boey con otra toxina botulinica al mismo
tiempo y debe ser prohibida (ver seccion 4.5).

Trazabilidad

Con objeto de mejorar la trazabilidad de los medicamentos biol6gicos, el nombre y el nimero de lote
del medicamento administrado deben estar claramente registrados.

Reacciones de hipersensibilidad

Puede producirse una reaccion anafilactica muy raras veces tras la inyeccién de la toxina botulinica.
La epinefrina (adrenalina) o cualquier otra medida antianafilactica debe, por lo tanto, estar disponible.

Propagacién del efecto de la toxina

En algunos casos, los efectos de la toxina botulinica se pueden observar mas alla del lugar de
inyeccion local. Los sintomas que son compatibles con el mecanismo de accion de la toxina botulinica
pueden incluir debilidad muscular, trastornos de la deglucién y del habla, neumonia por aspiracion,
dificultad para respirar y depresion respiratoria. No se recomienda la inyeccion de este medicamento
en pacientes con antecedentes de disfagia y aspiracion.

Se han notificado casos compatibles con botulismo iatrogénico tras la inyeccion de productos de
toxina botulinica. Se debe aconsejar a pacientes y cuidadores que busquen atencién médica inmediata
si experimentan signos o sintomas compatibles con la propagacién del efecto de la toxina botulinica o
si se presentan trastornos de la degluciéon, del habla o respiratorios (ver la seccion 4.9).

Reacciones y condiciones preexistentes en el lugar de la inyeccion

Debe conocerse la anatomia pertinente, asi como cualquier alteracion de esta debida a procedimientos
quirdrgicos previos, antes de administrar Boey.

Se debe tener precaucion cuando se utilice Boey en presencia de ptosis o cuando exista debilidad o
atrofia excesivas en el musculo diana. Tras tratamientos repetidos con toxina botulinica, se preve
atrofia muscular debido a la parélisis flacida de los masculos tratados.

Se ha asociado con las inyecciones de toxina botulinica dolor localizado, inflamacion, parestesia,
hipoestesia, dolor a la palpacion, hinchazon/edema, eritema, infeccion localizada, sangrado,
hematomascalor y/o induracion. El dolor y/o la ansiedad relacionados con las agujas pueden provocar
respuestas vasovagales, como hipotension sintomatica transitoria y sincope.

Se debe prestar atencion para asegurarse de que este medicamento no se inyecte en un vaso sanguineo
al inyectarlo en los masculos glabelares.

Se debe tener precaucion si se han producido complicaciones con alguna inyeccion previa de toxina
botulinica.

Administraciones repetidas




Las inyecciones repetidas de toxina trenibotulinica tipo E pueden aumentar el riesgo de reacciones
adversas asociadas a los procedimientos de inyeccion.

Trastornos neuromusculares preexistentes

Asimismo, se debe tener precaucion cuando se utilice Boey para el tratamiento de pacientes con
esclerosis lateral amiotrdfica o con trastornos neuromusculares periféricos. Los pacientes con
trastornos de la unién neuromuscular (incluidos los no detectados en el momento de la inyeccién)
pueden tener un mayor riesgo de sufrir efectos sistémicos clinicamente significativos, como disfagia
grave y compromiso respiratorio.

Reacciones adversas oftalmicas en pacientes tratados con otros productos de toxina botulinica

Se ha notificado reduccién del parpadeo tras la inyeccion de otras toxinas botulinicas, lo que puede
provocar sequedad ocular, exposicion corneal, defectos epiteliales persistentes y ulceracion corneal,
especialmente en pacientes con trastornos del nervio facial Debe emplearse un tratamiento enérgico
de cualquier defecto epitelial. Esto puede requerir colirios protectores, pomadas, lentes de contacto
terapéuticas blandas o cierre del ojo mediante parches u otros medios.

Excipientes con efecto conocido

Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por vial; esto es, esencialmente
«exento de sodio».

4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion
No se han realizado estudios de interaccion farmacoldgica con Boey inyectable.

Otros productos de neurotoxina botulinica

Se desconoce el efecto de la administracion simultanea de diferentes serotipos de neurotoxina
botulinica. La debilidad neuromuscular puede exacerbarse por la administracion de otra toxina
botulinica antes de la resolucion de los efectos de una toxina botulinica administrada previamente.

Relajantes musculares

La debilidad excesiva se puede ver acentuada por la administraciéon de un relajante muscular antes o
después de la administracion de toxinas botulinicas, incluyendo Boey.

Aminoglucésidos y otros medicamentos que interfieren con la transmisidon neuromuscular

El efecto de las toxinas botulinicas, incluyendo Boey, se puede potenciar por antibidticos
aminoglucdésidos u otros medicamentos que interfieren con la transmisién neuromuscular (p. €j.,
agentes blogueantes neuromusculares).

Medicamentos anticolinérgicos

El uso de medicamentos anticolinérgicos después de la administracion de Boey, puede potenciar los
efectos anticolinérgicos sistémicos.



4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

Existe una cantidad limitada de datos relativos el uso de toxina trenibotulinica tipo E en mujeres
embarazadas. Los estudios realizados en animales son insuficientes con respecto a la toxicidad

reproductiva (ver la seccién 5.3).

No se recomienda el uso de Boey durante el embarazo ni en mujeres en edad fértil que no utilicen
anticonceptivos.

Lactancia

Se desconoce si Boey se excreta en la leche materna. No se puede excluir un riesgo para el recién
nacido/lactante.

No se recomienda utilizar Boey durante la lactancia.

Fertilidad

No existen datos en humanos ni en animales sobre la fertilidad con toxina trenibotulinica tipo E. Sin
embargo, se ha demostrado que la toxina botulinica tipo A afecta la fertilidad de animales machos y
hembras Unicamente en dosis que inducen efectos farmacol6gicos exagerados.

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maguinas

La influencia de Boey sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es pequefia. Existe un
riesgo potencial de ptosis palpebral y deterioro visual, lo cual puede afectar a la capacidad para
conducir y utilizar maquinas.

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de sequridad

Las reacciones adversas al farmaco fueron ptosis palpebral, ptosis de la ceja y signo de Mefisto
(elevacion lateral de la ceja). Estas reacciones se notificaron en el 0,17 %, 0,13 %y 0,04 %,
respectivamente, de los sujetos que recibieron Boey 700 unidades.

Lista tabulada de reacciones adversas

La frecuencia de las reacciones adversas se define de la siguiente manera: muy frecuentes (>1/10);
frecuentes (>1/100 a <1/10); poco frecuentes (>1/1 000, <1/100); raras (=1/10 000, <1/1 000); muy
raras (<1/10 000).

Tabla 1. Reacciones adversas a medicamentos

Clase de drganos y sistemas Reaccion adversa a Frecuencia
medicamentos

Trastornos oculares Ptosis palpebral Poco frecuentes
Trastornos de la piel y del tejido Ptosis de cejas Poco frecuentes
subcutaneo
Trastornos musculoesqueléticos y del | Signo de Mefisto (elevacion | Raras
tejido conjuntivo lateral de las cejas)




Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V.

49 Sobredosis

Es posible que los sintomas de sobredosis no sean evidentes inmediatamente después de la inyeccion.
Las dosis excesivas pueden producir paralisis neuromuscular local o a distancia, generalizada y
profunda.

En caso de inyeccién accidental o ingestion oral, o si se sospecha una sobredosis o propagacion de la
toxina, se debe hacer un seguimiento médico del paciente durante varias semanas para detectar signos
o0 sintomas progresivos de debilidad muscular sistémica o paralisis muscular, que podrian ser locales 0
distantes del lugar de la inyeccion, y pueden incluir ptosis, diplopia, disfagia, disartria, debilidad
generalizada o insuficiencia respiratoria. Estos pacientes deben someterse a una evaluacion clinica
adicional e instaurarse inmediatamente el tratamiento médico adecuado, que puede incluir
hospitalizacion.

Si se ve afectada la musculatura de la orofaringe y el es6fago, puede producirse aspiracion, lo que
podria dar lugar al desarrollo de neumonia por aspiracion. Si los musculos respiratorios se paralizan o
se debilitan lo suficiente, puede ser necesaria la intubacién y la respiracion asistida hasta la
recuperacion. El tratamiento de apoyo podria incluir la necesidad de una tragueostomia y/o ventilacion
mecanica prolongada, ademas de otros tratamientos de apoyo de caracter general.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Relajantes musculares, otros agentes de accion periférica, codigo ATC:
[pendiente]

Mecanismo de accion

La toxina trenibotulinica tipo E ejerce su efecto bloqueando la transmision neuromuscular. Tras la
inyeccion intramuscular, la toxina se une rpidamente a los receptores especificos de la superficie
celular en las terminaciones nerviosas motoras. Una vez unida, la toxina se transporta a través de la
membrana plasmatica mediante entocitosis mediada por receptores y la cadena ligera proteolitica se
libera en el citosol, donde actta escindiendo SNAP-25, una proteina presinaptica implicada en el
acoplamiento y la fusion de vesiculas necesarios para la liberacién del neurotransmisor aceticolina. Al
alterar SNAP-25, la toxina inhibe la liberacién de acetilcolina de las terminaciones nerviosas, lo que
provoca una denervacion quimica parcial y una reduccion localizada de la actvidad muscular.

Los efectos clinicos de Boey comienzan a manifestarse 8 horas después de la inyeccidn, con su punto
maximo alrededor del dia 7 tras la inyeccidn. La recuperacion generalmente se produce en 2-3
semanas a medida que se recuperan las terminaciones nerviosas primarias.

Se realizé un estudio de fase 1, doble ciego, con administracién secuencial de 700 unidades de Boey o
placebo en el dia 1 seguido de 20 unidades Allergan de toxina botulinica tipo A (las unidades son
especificas para cada toxina) en el dia 30 en un total de 90 sujetos con lineas glabelares de moderadas
a graves. El efecto farmacodinamico, evaluado utilizando la escala Facial Wrinkle Scale (FWS), fue
similar entre los grupos de tratamiento independientemente de si el sujeto habia recibido inicialmente
Boey o placebo.


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

Inmunogenicidad

En cinco estudios de lineas glabelares, en 2 104 sujetos tratados con Boey se obtuvieron muestras para
analizar la formacion de anticuerpos. Entre los sujetos tratados con Boey que recibieron tratamientos
Unicos o repetidos (hasta tres tratamientos), un sujeto (<0,1 %) desarroll6 anticuerpos de union. Este
sujeto recibio tres tratamientos de 700 unidades de Boey cada 6 semanas y dio negativo por
anticuerpos neutralizantes. Este sujeto no demostrd reactividad cruzada con la toxina botulinica

tipo A. En todos los estudios, ningun sujeto (0 %) desarrollé anticuerpos neutralizantes. En general,
los anticuerpos antifarmaco (AAF) fueron detectados muy raramente. No hubo evidencia de impacto
de los AAF en la seguridad o eficacia, y el riesgo de reactividad cruzada con la toxina botulinica

tipo A es bajo; sin embargo, los datos siguen siendo limitados.

Eficacia clinica y sequridad

Un total de 725 sujetos adultos con lineas glabelares de moderadas a graves asociadas a actividad del
musculo corrugador y/o précer, que estaban afectados psicolégicamente por sus lineas glabelares,
fueron incluidos en dos estudios aleatorizados, multicéntricos, doble ciego, controlados con placebo y
de disefio idéntico (N = 498, Estudio M21-500; N = 227, Estudio M21-508). Los sujetos adultos se
inscribieron en el dia 1 (hora 0) de referencia. Los sujetos eran elegibles para tratamiento con Boey en
la visita del dia 43 si se cumplian los criterios de retratamiento, que incluian lineas glabelares de
moderadas a graves al fruncir el entrecejo al maximo.

En estos dos estudios, la mayoria de los sujetos eran mujeres. Se incluyeron todas las razas (blancas,
negras, asiaticas y otras) y etnias (hispanas y no hispanas). Los sujetos tenian entre 20 y 81 afios, con
una edad media de 46 afos.

El principal instrumento de eficacia para evaluar la gravedad de las lineas glabelares al fruncir el
entrecejo al maximo fue la escala Facial Wrinkle Scale (FWS) de 4 puntos (0 = ninguna, 1 = leve,

2 = moderada, 3 = grave) utilizada tanto por el investigador como por el sujeto. Las evaluaciones del
investigador y del sujeto se realizaron de forma independiente.

La medida de eficacia coprimaria (tasa de respondedores al tratamiento) se definié como la proporcién
de sujetos que alcanzé una mejoria de al menos 2 grados desde el inicio en la gravedad de las lineas
glabelares al fruncir el entrecejo al maximo en el dia 7, segun las evaluaciones realizadas por separado
del investigador y del sujeto usando la FWS.

Ambas medidas de eficacia coprimarias mostraron mejoras estadisticamente significativas en el grupo
de Boey en comparacion con el grupo placebo en ambos estudios, M21-500 y M21-508, incluyendo a
todos los sujetos aleatorizados con una puntuacion total transformada de FLO-11 basal < 50. Los
resultados se incluyen a continuacion (Tabla 2).

Tabla 2. Criterios de eficacia coprimaria: Evaluaciones por parte del investigador y del
sujeto de la gravedad de las lineas glabelares al fruncir el entrecejo al maximo;
tasas de respondedores (% de sujetos que alcanzé una mejoria de al menos 2
grados desde el inicio en el dia 7)

Estudio M21-500 Estudio M21-508
Boey 700 unidades Placebo Bogy Placebo
700 unidades
n (%) n (%) n (%) n (%)
IC 95% IC 95% IC 95% IC 95%
Poblacion ITT con
puntuacién total
transformada de (N =368) (N =130) (N =164) (N =63)
referencia FLO-11
<50
Evaluacion del 265 (72,1 %)* 1 (0,8 %) 121 (73,6 %)* 0 (0%)




investigador

(67.5%, 76.7%)

(0.0%, 4.2%)

(66.8%, 80.4%)

(0.0%, 5.7%)

Evaluacion del
sujeto

224 (61,0 %)*
(55.9%, 66.0%)

1 (0,8 %)
(0.0%, 4.2%)

111 (67,9 %)*
(60.7%, 75.0%)

0 (0%)
(0.0% 5.7%)

*p < 0,0001 (Boey frente a placebo)

Las proporciones de sujetos que alcanzaron una mejoria de al menos 2 grados desde el inicio a lo largo
del tiempo se muestran en la figura 2. La mejoria en las lineas glabelares comenz6 pocas horas

después de la inyeccidn. El efecto maximo se observo en el dia 7 y la duracion de la respuesta durd
entre 2 y 3 semanas tras la inyeccion de Boey.

Figura 2. Mejoria de al menos 2 grados desde el inicio en la FWS segun las evaluaciones

por parte del sujeto y del investigador de la gravedad de las lineas glabelares al

fruncir al méaximo el entrecejo a lo largo del tiempo (periodo doble ciego)
(Estudios M21-500 y M21-508)
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Momento del estudio

En los estudios M21-500 y M21-508, la mayoria de los sujetos (724/725) tenian menos de 80 afios.
Los sujetos de este grupo de edad presentaron tasas de respuesta al tratamiento, evaluadas por el
investigador, del 72,7 % (386/531) para Boey y del 0,5 % (1/193) para placebo.

En los estudios M21-500 y M21-508, las medidas secundarias de eficacia evaluaron el impacto
psicolégico, la mejoria de al menos 1 grado en la gravedad de las lineas glabelares, la satisfaccion
general con el tratamiento y la satisfaccidn con el aspecto natural. El cuestionario de 11 items Facial
Line Outcomes (FLO-11) evalua los impactos emocionales y relacionados con el aspecto debido a las
lineas glabelares, incluyendo cuanto les molestaban sus lineas glabelares, parecer mayores de lo que
quisieran, sentirse poco atractivos, parecer mayores de su edad real, parecer menos atractivos, no estar



descansados, no tener la piel tersa, parecer cansados, parecer estresados, enfadados y sentirse bien con
el aspecto facial.

Utilizando la puntuacion total de FLO-11, un 66,6 % de los sujetos en el estudio M21-500 y un 61,9 %
de los sujetos en el estudio M21-508 notificaron mejoras en los impactos emocionales y relacionados
con el aspecto con Boey en comparacion con los sujetos tratados con placebo (8,5 % y 7,9 %,
respectivamente) en el dia 7, segan lo evaluado por un cambio >20 puntos respecto al inicio

(p < 0,0001 en ambos estudios).

Utilizando el cuestionario Facial Lines Satisfaction Questionnaire (FLSQ), satisfaccion general con el
efecto del tratamiento (item 5), méas sujetos en los estudios M21-500 y M21-508, 58,7 % y 68,5 %,
respectivamente, notificaron que se sentian mayormente satisfechos o muy satisfechos con el
tratamiento de Boey en comparacion con los sujetos tratados con placebo (16,2 %y 9,9 %,
respectivamente) al cabo de 24 horas (p < 0,0001 en ambos estudios).

Utilizando la satisfaccion con alcanzar un aspecto natural (item 4 del FLSQ), mas sujetos en los
estudios M21-500 y M21-508, un 77,7 % y un 86,0 %, respectivamente, notificaron que se sentian
mayormente satisfechos o muy satisfechos con el tratamiento de Boey en comparacién con los sujetos
tratados con placebo (7,7 % y 7,9 %, respectivamente) en el dia 7 (p < 0,0001 en ambos estudios).

Boey también redujo la gravedad de las lineas glabelares en reposo. En los estudios M21-500 y M21-
508, el 53,0 %y el 49,4 % presentaron lineas glabelares de moderadas a graves en reposo en el
momento inicial, segin lo evaluado por el sujeto y el investigador, respectivamente. De estos, un
64,6 % y un 63,2 % de los sujetos tratados con Boey eran respondedores en reposo con gravedad
ausente o leve en el dia 7, en comparacién con un 8,1 % y un 10,0 % de los sujetos tratados con
placebo segun lo evaluado por el sujeto y el investigador, respectivamente.

La tasa de respuesta para la mejoria de las lineas glabelares fue similar en todos los ciclos de
tratamiento.

Existen datos clinicos limitados de fase 3 con Boey en pacientes mayores de 65 afios. Solo el 7%
(38/532) de los sujetos tenian >65 afios y las tasas de respuesta al tratamiento en el dia 7 fueron mas
bajas en esta poblacion (58% segun el investigador y 37% segun el sujeto).

5.2  Propiedades farmacocinéticas

Caracteristicas generales del principio activo

Utilizando las tecnologias de analisis disponibles actualmente, no es posible detectar toxina
trenibotulinica tipo E en sangre periférica tras la inyeccion intramuscular a la dosis recomendada.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

No se han realizado estudios en animales para evaluar la carcinogenicidad y la mutagenicidad. Los
datos preclinicos de toxicologia no mostraron riesgos especiales para los seres humanos segun los
estudios agudos y cronicos. En estudios realizados en ratones, se observé una reduccion del volumen
corriente y un aumento del volumen minuto a dosis supraclinicas. No se realizaron estudios
convencionales de toxicidad para el desarrollo y la reproduccion con Boey.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

Trehalosa dihidratada
Poloxamero 188
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L-metionina

L-histidina

Clorhidrato de L-histidina monohidrato

Cloruro de sodio

6.2 Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento no debe mezclarse con otros.
6.3 Periodo de validez

Vial sin abrir

3 afios.

Solucién reconstituida

Se ha demostrado que permanece estable desde el punto de vista fisico y quimico durante 24 horas a
2°C-8°C.

Desde un punto de vista microbioldgico, se debe usar el producto de inmediato.

Si no se utiliza inmediatamente, los tiempos y las condiciones de conservacion en uso previos son
responsabilidad del usuario y, por lo general, no deben superar las 24 horasa 2 °C - 8 °C.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

Conservar en nevera (2 °C - 8 °C).

Conservar el vial en el embalaje original para protegerlo de la luz.

Para las condiciones de conservacion tras la reconstitucion del medicamento,ver seccién 6.3.

6.5 Naturalezay contenido del envase

Vial de cristal Tipo | equipado con un tapdn (goma de clorobutilo) y un precinto (aluminio).
Cada envase contiene un vial.

6.6  Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

Procedimiento a sequir para la reconstitucion

Reconstituir solo Boey con una solucion inyectable estéril de cloruro de sodio al 0,9 % sin
conservantes. Extraer una cantidad adecuada de disolvente en una jeringa (véase la Tabla 3).

Tabla 3 Tabla de dilucion
Disolvente afiadido Dosis resultante
(solucion inyectable (unidades por
de cloruro de sodio 9 0,1 ml)
mg/ml (0,9 %))
1ml 140

Permita que el vacio aspire la solucidn de cloruro de sodio desde la jeringa hacia el vial, dejando que
caiga lenta y suavemente por la pared del vial. Deseche el vial si hay indicios de pérdida de vacio (es
decir, si el disolvente no entra en el vial al insertar la aguja). Boey reconstituido es una solucion
transparente, de incolora a ligeramente amarilla. La solucion reconstituida debe ser inspeccionada
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visualmente para comprobar su transparencia y la ausencia de particulas antes de usarla. No inyectar
Boey reconstituido si se observan particulas.

Este medicamento es de un solo uso exclusivamente y se debe desechar cualquier solucién que no se
haya usado.

Procedimiento a sequir para la preparacién de la jeringa para inyeccion

Para administrar un volumen de 0,5 ml, se debe introducir en la jeringa una cantidad adecuada de

solucion reconstituida para compensar la pérdida de volumen debida a la eliminacion de burbujas de

aire y al cebado de la jeringa/aguja.

o Introduzca més de 0,5 ml de la solucion reconstituida en una jeringa estéril y elimine todas las
burbujas de aire.

o Retire la aguja utilizada para extraer el producto. Coloque una aguja de tamafio adecuado para la
inyeccion y cebe la aguja.

Procedimiento a sequir para una eliminacion sequra de viales, jeringas y materiales usados

Todos los viales (incluidos los viales caducados), jeringas o materiales usados en contacto directo con
el principio activo deben ser eliminados como residuos médicos. En los casos en que se desea la
desactivacion de la toxina (por ejemplo, en derrames), se recomienda el uso de hipoclorito de sodio
(NaClO) al menos al 0,7 % o de solucion de lejia doméstica al menos al 10 % en volumen durante

10 minutos antes de su eliminacion como residuo médico.

Recomendaciones en caso de accidente durante la manipulacién de la toxina botulinica

En caso de accidente durante la manipulacién del producto, bien en estado de polvo o bien

reconstituido, se deben tomar inmediatamente las medidas adecuadas que se describen a continuacién.

o Se debe limpiar cualquier vertido, bien con un material absorbente empapado en una solucién
de hipoclorito de sodio en el caso del producto en polvo, o con un material absorbente seco si se
trata del producto reconstituido.

o Las superficies contaminadas se deben limpiar con un material absorbente empapado en una
solucion de hipoclorito de sodio y después secarlas.

o Si se rompe un vial, proceda como se ha indicado anteriormente; recoja con cuidado los trozos
de cristal y limpie el producto, evitando cortes en la piel.

o Si salpicara a la piel, lavese con una solucion de hipoclorito de sodio y luego aclarese
meticulosamente con agua abundante.

o Si salpicara a los ojos, limpiese cuidadosamente con agua abundante, o con una solucién de
limpieza de ojos.

o Si se lesiona (si se corta o se pincha), proceda como se ha indicado anteriormente y tome las
medidas médicas oportunas en funcién de la dosis inyectada.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION
AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2

Irlanda

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/26/2044/001
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9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion:

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos https://www.ema.europa.eu
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ANEXO I

FABRICANTE DEL PRINCIPIO ACTIVO BIOLOGICO Y FABRICANTE
RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA
UTILIZACION SEGURA'Y EFICAZ DEL MEDICAMENTO
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A.  FABRICANTE DEL PRINCIPIO ACTIVO BIOLOGICO Y FABRICANTE
RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre vy direccion del fabricante del principio activo biolégico

Allergan Sales LLC
2525 Dupont Drive
Irvine, California 92612
Estados Unidos

Nombre vy direccion del fabricante responsable de la liberacién de los lotes

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse
67061 Ludwigshafen Am Rhein, Alemania

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (ver Anexo |: Ficha Técnica o Resumen de las
Caracteristicas del Producto, seccion 4.2).

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

o Informes peri6dicos de seguridad (IPSs)

Los requerimientos para la presentacion de los IPSs para este medicamento se establecen en la lista de
fechas de referencia de la Unién (lista EURD) prevista en el articulo 107quater, apartado 7, de la
Directiva 2001/83/CE y cualquier actualizacion posterior publicada en el portal web europeo sobre
medicamentos.

El titular de la autorizacion de comercializacion (TAC) presentara el primer IPS para este
medicamento en un plazo de 6 meses después de la autorizacion.

D. CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION
SEGURAY EFICAZ DEL MEDICAMENTO

o Plan de gestién de riesgos (PGR)

El titular de la autorizacion de comercializacién (TAC) realizaréa las actividades e intervenciones de
farmacovigilancia necesarias segun lo acordado en la version del PGR incluido en el Médulo 1.8.2 de
la autorizacion de comercializacion y en cualquier actualizacion del PGR que se acuerde
posteriormente.

Se debe presentar un PGR actualizado:

o A peticion de la Agencia Europea de Medicamentos.

o Cuando se modifique el sistema de gestion de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacidn disponible que puede conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado de la consecucion de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacion de
riesgos).
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ANEXO Il1

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA EXTERIOR

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Boey 1 400 unidades polvo para solucion inyectable
toxina trenibotulinica tipo E

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Un vial contiene 1 400 unidades de toxina trenibotulinica tipo E.
Tras la reconstitucion, cada 0,1 ml de solucion contiene 140 unidades de toxina trenibotulinica tipo E.
Las unidades no son intercambiables con otros preparados de toxina botulinica.

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: trehalosa dihidratada, poloxdmero 188, L-metionina, L-histidina, clorhidrato de L-
histidina monohidrato, cloruro de sodio
Consulte el prospecto para mas informacion.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Polvo para solucion inyectable

1 vial

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Via intramuscular tras reconstitucion.

Solo para un solo uso.

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
Abrir aqui

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTAY DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
Conservar el vial en el embalaje exterior para protegerlo de la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

Irlanda

12.  NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/26/2044/001

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

| 15.  INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

| 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

ETIQUETA DEL VIAL

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Boey 1 400 unidades polvo para inyectable
toxina trenibotulinica tipo E
IM tras reconstitucion

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

CAD

4. NUMERO DE LOTE

Lote

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

1 400 unidades

6. OTROS
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B. PROSPECTO
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Prospecto: informacion para el usuario

Boey 1 400 unidades polvo para solucion inyectable
toxina trenibotulinica tipo E

vEste medicamento esta sujeto a un seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccién de nueva
informacién sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudiera usted
tener. La parte final de la seccion 4 incluye informacion sobre como comunicar estos efectos adversos.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque

contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero.

- Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, farmacéutico o
enfermero, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.
Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué es Boey y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Boey
Coémo usar Boey

Posibles efectos adversos

Conservacion de Boey

Contenido del envase e informacion adicional

U wd P

1. Qué es Boey y para qué se utiliza
Boey contiene el principio activo toxina trenibotulinica tipo E.

Pertenece a un grupo de medicamentos que actGan como relajantes musculares. Inhibe temporalmente
el movimiento de los musculos cercanos al punto de inyeccion.

Boey esta indicado para mejorar de forma temporal el aspecto de las lineas verticales entre las cejas
(lineas glabelares) que aparecen al fruncir el cefio al maximo en adultos para quienes estas lineas
tienen un impacto psicoldgico importante.

2. Qué necesita saber antes de que le administren Boey

No se le debe administrar Boey

o si es alérgico a toxina trenibotulinica tipo E o a alguno de los demas componentes de este
medicamento (incluidos en la seccion 6).

o si padece enfermedades cronicas que afectan a los musculos, como miastenia grave o sindrome
de Eaton Lambert.

o si presenta enrojecimiento o hinchazén (inflamacion) o una infeccién en lo(s) punto(s) donde se
pretende inyectar el medicamento.

Advertencias y precauciones

Su médico no debe administrarle Boey junto con otra toxina botulinica. No se ha estudiado el uso
simultaneo de estos medicamentos.

Consulte a su médico antes de que le administren Boey si:
o ha tenido en el pasado un efecto adverso con cualquier producto de toxina botulinica.
o se ha sometido a cirugia facial o ha sufrido alguna herida en la cara.
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va a someterse a una cirugia facial proximamente.

los masculos donde se va a inyectar estan débiles.

presenta caida de uno o ambos parpados (ptosis).

sufre alguna enfermedad que afecta al sistema nervioso (tales como esclerosis lateral
amiotrofica o neuropatia motora).

tiene antecedentes de dificultad para tragar (disfagia)

o tiene antecedentes de entrada de alimentos o liquidos no deseados en las vias respiratorias
(aspiracion).

Reacciones en el lugar de inyeccion: pueden producirse reacciones en el lugar de inyeccion tras la
administracion de Boey, incluidas las siguientes:

Dolor/molestia

Disminucién de la sensibilidad al tacto, al dolor o al calor y al frio.

Entumecimiento, hormigueo, sensacién de pinchazos.

Hinchazén/inflamacion

Infeccion

Enrojecimiento

Cardenal

Sangrado

Picazon

Calor

Dureza en el lugar donde la aguja entr6 en la piel

Cuantos mas tratamientos reciba, mayor sera el riesgo de padecer cualquiera de los sintomas
mencionados anteriormente.

Después de recibir Boey, informe a su médico si tiene alguno de los sintomas siguientes:

o Reaccion alérgica: una reaccion alérgica es una reaccion que su cuerpo tiene a un
medicamento. Esto puede causar sintomas como habdn, erupcion o fiebre. Contacte con su
médico inmediatamente si presenta alguno de los sintomas que se enumeran a continuacién, ya
gue pueden ser signos de una reaccién alérgica grave.
= Dificultad para respirar, tragar o hablar
. Hinchazon, lo que incluye hinchazon de la cara o garganta
= Sibilancia (un silbido al respirar)

. Sensacion de mareo
. Falta de aliento

o Propagacion del efecto de la toxina: A veces, los efectos de la toxina botulinica pueden
propagarse desde el lugar de inyeccidn a otras partes del cuerpo. Contacte con su médico
inmediatamente si presenta alguno de los sintomas que se mencionan a continuacion.
= Debilidad muscular
= Dificultad para respirar, tragar o hablar
. Paso involuntario de comida o liquido a las vias aéreas

o Dismunicion del parpadeo en uno o ambos 0jos, lo que puede provocar sequedad y dafios en
la capa externa del ojo.

Nifios y adolescentes
No se recomienda el uso de Boey en pacientes menores de 18 afios de edad.

Otros medicamentos y Boey

Informe a su médico si esta tomando, ha tomado recientemente o podria tener que tomar cualquier otro

medicamento, incluidos los siguientes:

o Un medicamento diferente que contenga toxinas botulinicas

o Relajantes musculares (medicamentos que reducen la tension muscular)

o Antibioticos aminoglucésidos (medicamentos usados para tratar infecciones) u otros
medicamentos que puedan afectar a la forma en que los nervios se comunican con los masculos
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o Anticolinérgicos (medicamentos que reducen la fuerza muscular)
Consulte a su médico antes de tomar cualquier medicamento nuevo.

Embarazo y lactancia
No se recomienda utilizar Boey durante el embarazo.

Si estd embarazada antes de su tratamiento o tiene intencién de quedarse embarazada, o se queda
embarazada después de su tratamiento, contacte con su médico. Su médico hablara con usted sobre si
debe continuar el tratamiento.

Se desconoce si Boey pasa a la leche materna. No se recomienda la lactancia materna durante el
tratamiento con Boey.

Conduccion y uso de maquinas

Boey tiene una influencia minima en la capacidad para conducir y utilizar maquinas. Si tiene caida de
un parpado o problemas de vision tras usar Boey, no conduzca ni maneje magquinaria hasta que los
sintomas hayan remitido. Si no esta seguro, consulte a su médico o farmacéutico.

Boey contiene sodio
Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por vial; esto es, esencialmente
"exento de sodio".

3. Como usar Boey

Boey solo debe ser administrado por médicos con la cualificacion y experiencia adecuadas en este
tratamiento y en el uso del equipo apropiado.

Boey se administra mediante inyeccion intramuscular, directamente en la zona afectada, por encima y
entre las cejas. La dosis habitual es de 700 unidades en total. Se le inyectaran 140 unidades de Boey en
cada uno de los 5 puntos de inyeccion (lineas glabelares).

Boey puede empezar a hacer efecto tan pronto como 8 horas después de la inyeccion, con un efecto
completo al séptimo dia y con una duracion corta del efecto (2-3 semanas). Boey se debe usar
ocasionalmente.

Su médico decidira cuando debe recibir inyecciones adicionales tras revisar sus lineas glabelares y
confirmar que no ha tenido ningln efecto adverso con sus tratamientos anteriores con Boey.

Si recibe mas Boey del que debe

Contacte con su médico inmediatamente si observa sintomas que le indican que podria haber
recibido demasiado Boey. Estos sintomas pueden no aparecer durante varios dias tras la inyeccion e
incluyen:

o Debilidad muscular. Esto puede ocurrir cerca o lejos del lugar de inyeccion.

o Dificultad para respirar, tragar o hablar. Esto puede ocurrir porque el musculo no puede
moverse (parélisis muscular).

o Comida o liquido que accidentalmente entra en los pulmones porque el musculo no puede
moverse, lo que podria causar infeccién pulmonar (neumonia por aspiracion). Este tipo de
neumonia puede causar tos, dificultad para respirar, dolor toracico y/o confusion.

o Caida del parpado.

o Vision doble (ver dos objetos cuando solo hay uno).

o Debilidad general en el cuerpo.

Si se traga Boey o se lo inyectan accidentalmente, consulte a su médico. Puede que quieran vigilarle
de cerca durante varios dias.
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4, Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Los efectos adversos observados con Boey en los ensayos clinicos se enumeran a continuacion.

Poco frecuentes: pueden afectar hasta una de cada 100 personas
o Caida (ptosis) del parpado
o Caida (ptosis) de la ceja

Raros: pueden afectar hasta una de cada 1 000 personas
o Elevacion lateral de las cejas (signo de Mefisto)

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero,
incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede
comunicarlos directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V.
Mediante la comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion
sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de Boey

Su médico es responsable de conservar este medicamento y desechar correctamente cualquier
producto no utilizado. La siguiente informacion esta destinada a profesionales sanitarios.

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta del vial y en
la caja exterior después de "CAD". La fecha de caducidad es el Gltimo dia del mes que se indica.

Conservar este en nevera (entre 2 °C — 8 °C).
Conserve el vial en su caja original para protegerlo de la luz.

Después de mezclar el polvo con una solucién inyectable de cloruro de sodio al 9 mg/ml (0,9 %), el
medicamento debe usarse inmediatamente. Sin embargo, se puede conservar hasta 24 horas en nevera
(a2°C-8°C).

No utilice este medicamento si observa particulas visibles.

Este medicamento es de un solo uso exclusivamente y se debe desechar cualquier solucién que no se
haya usado.

No deseche los medicamentos a través de las aguas residuales ni de la basura doméstica. Estas
medidas ayudaran a proteger el medio ambiente.
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6. Contenido del envase e informacion adicional
Composicion de Boey

o El principio activo es toxina trenibotulinica tipo E. Cada vial contiene 1 400 unidades de toxina
trenibotulinica tipo E.

o Los demés componentes son trehalosa dihidratada, poloxamero 188, L-metionina, L-histidina,
L-histidina clorhidrato monohidrato, cloruro de sodio.

Aspecto del producto y contenido del envase

Boey es un polvo para solucion inyectable (polvo para inyectable). Es un polvo blanco o disco roto
que viene en un envase de cristal transparente (vial).

Cada envase tiene 1 vial.

Titular de la autorizacidn de comercializacion y responsable de la fabricacién
Titular de la autorizacion de comercializacion

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2
Irlanda

Responsable de la fabricacién
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen Am Rhein, Alemania

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacién de comercializacion:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AbbVie SA AbbVie UAB
Tél/Tel: +32 10 477811 Tel: +370 5 205 3023
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
A6Bu EOOJ] AbbVie SA
Ten: +3592 90 30 430 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 10 477811
Ceska republika Magyarorszag
AbbVie s.r.o. AbbVie Kft.
Tel: +420 233 098 111 Tel: +36 1 455 8600
Danmark Malta
AbbVie A/S V.J.Salomone Pharma Limited
TIf.: +45 72 30-20-28 Tel: +356 21220174
Deutschland Nederland
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG AbbVie B.V.
Tel: 00800 222843 33 (gebiihrenfrei) Tel: +31 (0)88 322 2843

Tel: +49 (0) 611 / 1720-0
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Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

EArada

AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 214 4165 555

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

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 14560 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

Fecha de la ultima revision de este prospecto

Otras fuentes de informacion

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

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

La informacion detallada de este medicamento esté disponible en la pagina web de la Agencia
Europea de Medicamentos: https://www.ema.europa.eu , y en la pagina web de la Agencia Espafiola

de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) http://www.aemps.gob.es/.

Para escuchar o solicitar una copia de este prospecto en <Braille>, <large print> <audio>, contacte con
el representante local del titular de la autorizacién de comercializacion.

Esta informacidn esta destinada Unicamente a profesionales sanitarios:

Las unidades de potencia para Boey no son intercambiables con otras preparaciones a base de toxina

botulinica.


http://www.aemps.gob.es/

Preparacion, reconstitucién y manipulacién

Reconstituir solo Boey con una solucion inyectable estéril de cloruro de sodio al 0,9 % sin
conservantes. Extraer una cantidad adecuada de disolvente en una jeringa (véase la Tabla a
continuacion).

Tabla de dilucién

Disolvente afiadido
(solucién inyectable de

cloruro de sodio al 9 Dosis resultante
mg/ml (0,9 %)) (unidades por 0,1 ml)
1ml 140

Permita que el vacio aspire la solucidn de cloruro de sodio desde la jeringa hacia el vial, dejando que
caiga lenta y suavemente por la pared del vial. Deseche el vial si hay indicios de pérdida de vacio (es
decir, si el disolvente no entra en el vial al insertar la aguja). Boey reconstituido es una solucion
transparente, de incolora a ligeramente amarilla. La solucion reconstituida debe ser inspeccionada
visualmente para comprobar su transparencia y la ausencia de particulas antes de usarla. No inyectar
Boey reconstituido si se observan particulas.

Para administrar un volumen de 0,5 ml, se debe introducir en la jeringa una cantidad adecuada de
solucion reconstituida para compensar la pérdida de volumen debida a la eliminacion de burbujas de
aire y al cebado de la jeringa/aguja.

o Introduzca mas de 0,5 ml de solucidn reconstituida en la jeringa estéril y elimine todas las
burbujas de aire.

o Retire la aguja utilizada para extraer el producto. Coloque una aguja de tamafio adecuado para la
inyeccion y cebe la aguja.

Conservar Boey reconstituido en la nevera (entre 2 °C y 8 °C) y administrarlo en un plazo de 24 horas
tras la reconstitucion. Este medicamento es de un solo uso exclusivamente y se debe desechar
cualquier solucién que no se haya usado.

Administracion

Inyecte 140 unidades (0,1 ml) de Boey reconstituido intramuscularmente en cada una de los 5 puntos,
2 inyecciones en cada masculo corrugador y 1 inyeccion en el masculo procer para una dosis total de
700 unidades.

Sobredosis

Los signos de sobredosis pueden no ser aparentes inmediatamente después de la inyeccion. Las dosis
excesivas pueden producir pardlisis neuromuscular local o a distancia, generalizada y profunda.

En caso de inyeccién accidental o ingestion oral, o si se sospecha una sobredosis 0 propagacion de la
toxina, se debe monitorizar al paciente durante varias semanas para detectar signos o sintomas
progresivos de debilidad muscular sistémica o paralisis muscular, que pueden ser locales o distantes
del lugar de inyeccion, y pueden incluir ptosis, diplopia, disfagia, disartria, debilidad generalizada o
insuficiencia respiratoria.

Estos pacientes deben someterse a una evaluacion clinica adicional y se debe instaurar inmediatamente
el tratamiento médico adecuado, que puede incluir hospitalizacion.

Si se ve afectada la musculatura de la orofaringe y el es6fago, puede producirse aspiracion, lo que
podria dar lugar al desarrollo de neumonia por aspiracion. Si los masculos respiratorios se paralizan o
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se debilitan lo suficiente, puede ser necesaria la intubacion y la respiracion asistida hasta la
recuperacion. El tratamiento de apoyo podria incluir la necesidad de una traqueostomia y/o ventilacion
mecénica prolongada, ademas de otros tratamientos de apoyo de caracter general.

Procedimiento a seguir para una eliminacién segura de viales, jeringas y materiales usados

Todos los viales (incluidos los viales caducados), jeringas y/o materiales usados en contacto directo
con la sustancia activa deben ser eliminados como residuos médicos. En los casos en que se desea la
desactivacion de la toxina (por ejemplo, en derrames), se recomienda el uso de hipoclorito de sodio
(NaClO) al menos al 0,7 % o de solucion de lejia doméstica al menos al 10 % en volumen durante
10 minutos antes de su eliminacion como residuo médico.

Recomendaciones en caso de accidente durante la manipulacion de la toxina botulinica

En caso de accidente durante la manipulacién del producto, bien en estado de polvo o bien

reconstituido, se deben tomar inmediatamente las medidas adecuadas, que se describen a continuacion.

o Se debe limpiar cualquier vertido, bien con un material absorbente empapado en una solucién
de hipoclorito de sodio en el caso del producto en polvo, o con un material absorbente seco si se
trata del producto reconstituido.

o Las superficies contaminadas se deben limpiar con un material absorbente empapado en una
solucion de hipoclorito de sodio y después secarlas.

o Si se rompe un vial, proceda como se ha indicado anteriormente; recoja con cuidado los trozos
de cristal y limpie el producto, evitando cortes en la piel.

o Si salpicara a la piel, lavese con una solucion de hipoclorito de sodio y luego aclarese
meticulosamente con agua abundante.

o Si salpicara a los ojos, limpiese cuidadosamente con agua abundante, o con una solucién de
limpieza de ojos.

o Si se lesiona (si se corta o se pincha), proceda como se ha indicado anteriormente y tome las
medidas médicas oportunas en funcién de la dosis inyectada.
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