


' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva
informacion 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 como notificarlas.

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

NYXTHRACIS 100 mg/ml concentrado para solucion para perfusion

Un mililitro de concentrado contiene 100 mg de obiltoxaximab.
Un vial de 6 ml contiene 600 mg de obiltoxaximab.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA 0\®

El obiltoxaximab se produce en células de mieloma murino GS-NSO mediante tecnologia del ADN
recombinante. \

Excipiente con efecto conocido ¢ O

Un mililitro de concentrado contiene 36 mg de sorbitol. é}

Para consultar la lista completa de excipientes, ver la seceig )

{

3. FORMA FARMACEUTICA &

Concentrado para solucion para perfusion (conceqtrado estéril).

NYXTHRACIS es una solucion opalescente,@colora a amarillo palida, o bien amarillo parda
palida, que puede contener algunos particuladoSsproteindceos de traslucidos a blancos (que se
eliminaran por filtracion en linea) con ungfH de 5,5 y una osmolaridad de 277-308 mOsm/kg.

O

4. DATOS CLINICOS (@)
4.1 Indicaciones terapéuti@

NYXTHRACIS esta indi &1 combinacion con los medicamentos antibacterianos adecuados en
todos los grupos de ed a el tratamiento del carbunco pulmonar provocado por Bacillus anthracis
(ver la seccion 5.1).

)
NYXTHRACIS @icado para todos los grupos de edad para la profilaxis postexposicion del
carbunco puh%; uando las terapias alternativas no son apropiadas o no estan disponibles (ver la

seccion 5. 1(}
L 4
4.2 l@gia y forma de administracion

Y CIS se debe administrar tan pronto como esté indicado clinicamente.

e disponerse siempre de tratamiento y supervision médica apropiada en caso de que se produzca
un evento anafilactico tras la administracion de NYXTHRACIS.

Posologia

La dosis recomendada de NYXTHRACIS en pacientes adultos de peso minimo 40 kg es una sola
perfusion intravenosa a razon de 16 mg/kg de peso corporal. La dosis recomendada de



NYXTHRACIS en pacientes adultos de peso inferior a los 40 kg es una sola perfusion intravenosa a
razon de 24 mg/kilogramo de peso corporal.

Se recomienda medicacion previa con antihistaminicos antes de administrar NYXTHRACIS (ver las
secciones 4.4 y 4.8).

En cuanto a las modificaciones de dosis por reacciones relacionadas con la perfusion (IRR), @
tabla 1. 2 )

Tabla 1: Modificaciones de la dosis de NYXTHRACIS por reacciones relacionadN a

erfusion -
Gravedad de las | Modificacion de la dosis
IRR Q
Reaccion Se debe interrumpir la perfusion de obiltoxaximab y se de] plicar un
relacionada con | tratamiento de soporte.
la perfusion . .
GI‘I;Z lis ; de En el caso de que se produzcan respiracion sibldn Qlcospasmo 0 urticaria
0 generalizada de Grado 3, se debe interrumpir de amente la administracion
de obiltoxaximab.
Para la respiracion sibilante o urticaria re ;l‘fe de Grado 2, o por la
recurrencia de cualquier sintoma de Gragdo 84se debe interrumpir
permanentemente la administracion4dg obilfoxaximab.
Por el contrario, una vez que se hansgsuelto completamente los sintomas, se
puede reanudar la perfusion en @ psa del 50 % de la previa a la interrupcion.
En ausencia de sintomas relacignados con la perfusion, la tasa de perfusion se
describe en la tabla 3.
Se debe administrar med@'én previa.
Reaccion La perfusion de obilfexaximab se debe interrumpir inmediatamente.
relacionada con Se debe prestar tratagicnto de apoyo.
la perfusion de Se debe interrur@)ermanentemente el tratamiento con obiltoxaximab.
Grado 4 ( N
A4

Poblaciones especiales

Pacientes de edad avanz KJ

No es necesario el aju@; dosis para pacientes de > 65 de edad (ver la seccion 5.2).

Poblacion pediatgic

La dosis reccnj%ada para pacientes pediatricos se basa en el peso que se muestra en la tabla 2

siguiente: \

Tabl sis pedidtrica recomendada para obiltoxaximab (dosis basada en el peso)
) Peso corporal (kg) Dosis [mg/kg pc]
> 40 16
N > 15— 40 24
M 15 afos 0 menos 32

Forma de administracion

Obiltoxaximab se debe administrar mediante perfusion intravenosa durante 90 minutos.
Precauciones que se deben tomar antes de manipular o administrar el medicamento
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La inyeccion no debe repetirse. Obiltoxaximab se debe diluir en una solucion de cloruro sédico a
razon de 9 mg/ml (0,9 %) para inyeccion antes de la administracion como perfusion intravenosa (ver
la seccion 6.6).

La perfusion intravenosa diluida de obiltoxaximab debe aplicarse a lo largo de 90 minutos con la tasa
de perfusion que se describe en la tabla 3, utilizando una bolsa o jeringa de perfusion y un filtr
linea de 0,22 micras. (’b

Los pacientes se deben someter a observacion estrecha a la busqueda de signos o sintom
hipersensibilidad durante la perfusion y al menos durante una hora después (ver la secN 4). Las
reacciones a la perfusion deben gestionarse tal y como se indica en la tabla 1.

La linea se debe lavar con solucion de cloruro de sodio de 9 mg/ml (0,9 %) para @cién al final de
la perfusion intravenosa. ,b

Tabla 3: Dosis de obiltoxaximab, volumen total de perfusion y tasa d@;fusi()n segiin peso
corporal ‘

Peso corporal (kg) Volumen de perfu!i(\La Velocidad de perfusion
(dosis basada en el peso) total [ml] [ml/h]
[jeringa o bo
> 40 kg o adulto (16 m
> 40 | | 167
>15kg a 40 kg (
31240 167
16 a 30 ~ 100 67
15kgo adlﬂ@Z mg/kg pc)
11al5 7N 100 67
5a10 e 50 33,3
3,1a4,9 S 25 17
2,1a3 P 20 13,3
1,1a2 A 15 10
1 0 menos \ 7 4.7
* Las instrucciones sobre la dilweion del producto medicinal y el uso de la jeringa o la bolsa de
perfusion antes de la admi% n se pueden consultar en la seccidn 6.6.
4.3 Contraindicacio@
Hipersensibilidad a, 1pio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.

4.4 Advert% y precauciones especiales de empleo
Trazabilida

Con o@e mejorar la trazabilidad de los medicamentos bioldgicos, el nombre y el nimero de lote
del i@camento administrado deben estar claramente registrados.

@iones relacionadas con la perfusién, hipersensibilidad v anafilaxia

Las reacciones de hipersensibilidad o relacionadas con la perfusion se observan de una manera comin
con obiltoxaximab en sujetos sanos. Debido al riesgo de reacciones severas o de anafilaxia, el
obiltoxaximab se debe administrar en entornos monitorizados, a cargo de personal con la formacion y
la equipacion necesarias para abordar las reacciones de anafilaxia. Los pacientes se deben monitorizar
estrechamente durante el periodo de perfusion y durante al menos una hora después de la
administracion.



Como los ensayos clinicos se realizan en voluntarios sanos, las infusiones de obiltoxaximab se
detienen cuando se inicia alguna reaccion. Tomando como base la experiencia con otros anticuerpos
monoclonales que se han usado en el tratamiento de condiciones médicas graves, las infusiones por lo
general se pueden completar si se gestionan adecuadamente. Las reacciones relacionadas con la
perfusion se deben gestionar tal y como se muestra en la tabla 1.

Se recomienda la medicacion previa con un antihistaminico, por ejemplo, la difenhidramina; @e
la administracion de obiltoxaximab (ver la seccion 4.2). La difenhidramina se administr6 30 tos
antes del tratamiento con obiltoxaximab en los ensayos clinicos realizados con este obilt@mab. La
premedicacion con antihistaminico no previene la anafilaxia y puede enmascarar o retr inicio de
sintomas de hipersensibilidad.

Meningitis por carbunco Q

El obiltoxaximab no cruza la barrera hematoencefalica y no previene ni sirve deQatamiento para la
meningitis por carbunco. .

Poblacién pediatrica ’\O

No se han realizado estudios de seguridad ni de PK del obiltoxaxi en la poblacion pediatrica (ver

la seccion 5.2)
* W
Interaccion de las pruebas de laboratorio (\

La exposicion al NYXTHRACIS puede interferir % ruebas serologicas para el carbunco.

Sorbitol 0

Cada ml de NYXTHRACIS contiene 36 mg rbitol (ver las secciones 2 y 6.1).

Los productos medicinales que contiene bitol pueden ser mortales si se administran por via
intravenosa a pacientes con intolerancia @itaria a la fructosa (HFI). El obiltoxaximab no se debe
utilizar con sujetos con HFI a menos ¢ @ pxista una necesidad clinica abrumadora y no haya
alternativas disponibles. Se debe pr€patdr un historial detallado de los sintomas de HFI por cada
paciente antes de que se administre &st¢ producto medicinal.

Los lactantes y los nifios p Q (menores de 2 afos) estan en un riesgo particular ya que no se les

puede diagnosticar de H b

Sodio
Este medicamen tiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por cada vial de 6 ml, es decir, esta
esenc1a1mente to de sodioy.

45 Int nyon con otros medicamentos y otras formas de interaccion

studio de interaccidn, una sola dosis de obiltoxaximab se administrd sola o junto con
ofloxacina en 40 sujetos. Veinte sujetos recibieron solamente obiltoxaximab y 20 sujetos
recibieron obiltoxaximab mas ciprofloxacina durante 9 dias. La administracion de la perfusion
intravenosa de obiltoxaximab a razon de 16 mg/kg antes de la administracion intravenosa de
ciprofloxacina o de ciprofloxacina dos veces al dia en forma de ingestion oral de tabletas no altero la
farmacocinética del obiltoxaximab. De la misma manera, el obiltoxaximab no modifico la
farmacocinética de la ciprofloxacina administrada por via oral o por via intravenosa.



No se han realizado otros estudios de interacciones. Como el obiltoxaximab es un anticuerpo
monoclonal, el riesgo de interaccion es bajo.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia
Embarazo

No hay datos de uso del obiltoxaximab en mujeres embarazadas; sin embargo, se sabe que 1 @
humana cruza la barrera placentaria. %
Los estudios realizados en animales no sugieren efectos perjudiciales directos ni indirect%
términos de toxicidad para la reproduccién (ver seccion 5.3). \

Como medida de precaucion, es preferible evitar el uso de NYXTHRACIS durante @)arazo.

Lactancia Q

Se desconoce si el obiltoxaximab se excreta en la leche materna humana. Se s&ue la IgG humana
se excreta en la leche materna durante los primeros dias posteriores al pagfo Yaa continuacion en
concentraciones bajas y decrecientes. En consecuencia, no se puede e‘@d 1 riesgo para los bebés
sometidos a lactancia materna durante este breve periodo. Despuésy e considerar seguir usando
obiltoxaximab durante el periodo de lactancia materna, solo si es r(c}rio desde el punto de vista
clinico.

Fertilidad N <\/c

No se han realizado estudios de fertilidad con obiltoxaxi

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir ywtilizar maquinas

El obiltoxaximab puede tener una influencia obre la capacidad para conducir y usar maquinas,
como dolor de cabeza, mareos, fatiga y V()mims la administracion de NYXTHRACIS (ver

seccion 4.8). Q

4.8 Reacciones adversas O

Resumen del perfil de seguridad (J

La seguridad de obiltoxaxi@a estudiado solamente en adultos sanos.

La seguridad del obiltoxaximab se evalud en 320 sujetos sanos (de edades comprendidas entre los 18 y
los 79 afios), tratados na o dos dosis intravenosas de 16 mg/kg en tres estudios clinicos.

En general, 250 320 sujetos recibieron una sola dosis de 16 mg/kg de obiltoxaximab. Las

reacciones ad e hipersensibilidad (incluidos los sarpullidos) se produjeron en el 9 % (22/250)

de estos suj n un caso de anafilaxia que se produjo durante la perfusion. La perfusion se
é@l 3 % (8/250) debido a hipersensibilidad o anafilaxia.

interrump\
Las rea@ﬁes adversas mas frecuentes que se reportaron fueron el dolor de cabeza (4 %, 9/250),
D r@l %, 9/250) y urticaria (2 %, 6/250).

reacciones adversas mas frecuentes observadas durante las tres primeras horas después del inicio
de’la perfusion fueron prurito (n = 7; 2,8 %), urticaria (n=6; 2,4 %), dolor de cabeza (n=4; 1,6 %),
sarpullido (n=3; 1,2 %), tos (n=3; 1,2 %), mareos (n=3; 1,2 %) (incluye mareo y mareo postural).
Las siguientes reacciones adversas graves se presentaron durante las tres horas siguientes a la
perfusion: urticaria (n = 1, 0,4 %), prurito (n =1, 0,4 %) y dolor de espalda (n =1, 0,4 %).
La reaccion adversa mas frecuente observada entre 3 y 24 horas tras el inicio de la perfusion fue el
dolor de cabeza (n=3; 1,2 %).



Tabla de reacciones adversas

La Tabla 4 presenta las reacciones adversas observadas con el obiltoxaximab en los 250 sujetos
humanos sanos que recibieron una sola dosis intravenosa de obiltoxaximab a razon de 16 mg/kg,
segun la Clasificacion por o6rganos y sistemas y por frecuencia.

Las frecuencias se definen como: muy frecuentes (> 1/10), frecuentes (> 1/100 a < 1/10) y poc
frecuentes (> 1/1.000 a < 1/100). Las reacciones adversas se enumeran en orden descendent m
gravedad dentro de cada intervalo de frecuencias.

Tabla 4: Reacciones adversas notificadas por sujetos adultos sanos @
Clasificacion de érganos del Frecuentes Poco frecuentes >
sistema MedDRA
Trastornos del sistema Reaccion ana Qi?a
inmunolégico Hipersensib@
Trastornos del sistema nervioso Dolor de cabeza Mareos ~

MareosipoSturales

Hip
Trastornos oculares F8igfobi
Trastornos del oido y del laberinto coptodidad auditiva
Trastornos vasculares Y. 1tis
Trastornos respiratorios, toracicos y | Tos ) itacion de la garganta
del mediastino 0\%' Disfonia

( Congestion sinusal
Disnea

N
Trastornos gastrointestinales &\4) Dolor en los labios
o
ea

Trastornos de la piel y del tejido Prurito, Dermatitis alérgica
subcutaneo erupcio Erupcidn cutanea generalizada
Exfoliacion de la piel

Trastornos del tejido b Dolor en las extremidades
conectivo y musculoesquelético Q Espasmos musculares
Fasciculaciones musculares
PR Dolor en las extremidades
Trastornos generales y alteracion&_)Dolor en el lugar de Dolor
en el lugar de administracion perfusion Molestias toracicas
0 Escalofrios

& Cansancio
Q Dolor en el lugar de perfusion
Dolor toracico no cardiaco
@ Reblandecimiento
Dolor en el lugar de perforacion del
vaso

4

Descripc’ic')lﬁe ounas reacciones adversas

Hipers Nidad y anafilaxia

Las nes adversas que se han comunicado en 8 sujetos en los cuales se interrumpi6 la perfusion
xaximab por una posible hipersensibilidad incluian urticaria, erupcion cutanea, tos, prurito,
s, irritacién de la garganta, disfonia, disnea y malestar toracico. Los sujetos restantes con
ipersensibilidad tenian principalmente sintomas relacionados con la piel como prurito y erupcion
cutanea, y 6 sujetos indicaron tos. El evento de anafilaxia se caracterizaba por una erupcion cutianea de
urticaria difusa por la mayor parte del cuerpo, incluido el cuello, el torax, la espalda, el abdomen, los

brazos, las piernas, disnea y tos.

No habia evidencia de que las reacciones de hipersensibilidad y los sarpullidos hubieran sido provocados
por la liberacion de citoquina; no se observaron cambios clinicos significativos en las citoquinas.



Inmunogenicidad

El desarrollo de los anticuerpos anti-obiltoxaximab se evaluo en sujetos que recibieran dosis simples o
dobles de obiltoxaximab en tres estudios clinicos. Ocho sujetos (2,5 % (8/320)) que habian recibido al
menos una dosis intravenosa de obiltoxaximab dieron positivo en la respuesta de anticuerpo
antiterapéutico de tratamiento de emergencia (ATA). Los titulos cuantitativos son bajos, oscilando entre
1:20 y 1:320. No habia evidencia de perfil de toxicidad o farmacocinética alterados en sujetos con
respuesta ATA.

Notificacidon de sospechas de reacciones adversas b

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizactén. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamentoﬁ;wita alos
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas mediante ma nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V. '@

4.9 Sobredosis C

En caso de sobredosis, se debe monitorizar a los pacientes para la bl e signos o sintomas de
efectos adversos. .

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS ’b
5.1 Propiedades farmacodinamicas \W

Grupo farmacoterapéutico: Suero inmune e inmuno @nas inmunoglobulinas especificas, codigo
ATC: JO6BB22

Mecanismo de accion @

Obiltoxaximab es un anticuerpo monoclopal que se une al antigeno protector (PA) de B. anthracis.
Obiltoxaximab inhibe la unién de PA a st receptores celulares, previniendo la entrada intracelular del
factor letal del carbunco y del factor ema, los componentes de toxina enzimaticos responsables
del efecto patogeno de la toxina delfcarbunco.

Efectos farmacodindmicos 0

Obiltoxaximab se une al e con una constante de disociacion del equilibrio de afinidad (Kd) de
0,33 nM.

In vitro, obiltoxaxima@me al PA de las cepas Ames, Vollum y Sterne de B. anthracis. El epitopo
del PA al que se u obiltoxaximab se ha conservado con las cepas notificadas de B. anthracis.

Los estudios ipmiffe en un ensayo basado en células, utilizando macréfagos murinos, sugiere que el
0b11t0xax1 raliza los efectos toxicos de la toxina letal, una combinacion de PA + factor letal.

Los est \de eficacia in vivo en conejos New Zealand White (NZW) y en macacos cangrejeros

expues esporas de la cepa Ames B. anthracis por inhalacion mostraron un incremento de la
ncia dependiente de la dosis tras el tratamiento con obiltoxaximab. La exposicion a las
e de B. anthracis dio como resultado la concentracion creciente de PA en el suero de conejo

y de macacos cangrejeros. Tras el tratamiento con obiltoxaximab se produjo una reduccion en
las’concentraciones de PA en la mayoria de los animales supervivientes. Las concentraciones de PA en
los animales que recibieron placebo aumento hasta que murieron.

Eficacia

Como no es factible ni ético realizar ensayos clinicos controlados en seres humanos con carbunco
pulmonar, la eficacia del obiltoxaximab administrado como monoterapia comparado con el placebo



para el tratamiento del carbunco pulmonar se ha analizado tomando como base estudios de la eficacia
en conejos NZW y en macacos cangrejeros.

En estos estudios, los animales se sometieron a prueba con esporas aplicadas en forma de aerosol de
esporas de B. anthracis (cepa Ames) a razon de aproximadamente 200xLDso y después se trataron con
obiltoxaximab en diferentes momentos. En los estudios de tratamiento del carbunco pulmonar, se
administr6 a los animales tratamiento después de presentar signos o sintomas clinicos de carbu
sistémico. En los estudios de profilaxis posteriores a la exposicion, los animales se trataron fia vb
exposicion a B. anthracis, pero antes de que presentasen sintomas. Los macacos cangrejero
sometieron a tratamiento en el momento de dar positivo en la prueba sérica de @
electroquimioluminiscencia (ECL) para el PA de B. anthracis con un tiempo promedio
aproximadamente 40 horas después de la exposicion a B. anthracis. En los estudios Q@tamiento con
conejos NZW, los animales se sometieron a tratamiento tras dar un resultado positi el ensayo de
ECL o bien por una elevacion sostenida de la temperatura corporal por encima delQ normal, con un
promedio de tiempos de 30 horas después de la exposicion. La supervivencia @a uob a los 28 dias
de la exposicién a B. anthracis en los estudios que se describen mas arriba.

ia para el tratamiento del
3 de los estudios con
stdban sometidos a control con
202 y AP301 eran a ciego; el

La eficacia de una sola dosis intravenosa de obiltoxaximab como mo
carbunco pulmonar se evaludé en uno de los estudios con conejos N
macacos cangrejeros (AP202, AP204 y AP301); todos los estudio
placebo, aleatorizados y ajustados a las GLP. Los estudios ARO
estudio AP204 era a ciego con respecto del grupo. ;b
L 4
Tabla 5: Tasas de supervivencia en los estudios de efi a&la monoterapia con obiltoxaximab
(18 mg/kg) {

Proporcion de supervive '@inal del
estudio % s o3
(% [supervivientes/n] \\ Valor de p~ | IC del 95 %
Placebo xaximab 16 mg/kg
Tratamiento - Conejos NZW ~ o
Estudio AR033'  [0(0/13)  _N]61,5% (8/13) 0,0013* (0,290, 0,861)
Tratamiento - Macacos cangrejeLo
Estudio AP204! 6 % (1/16)V 46,7 % (7/15) 0,0068%* (0,089, 0,681)
Estudio AP204! 0 (0117 31,3 % (5/16) 0,0085%* (0,079, 0,587)
Profilaxis tras la exposic@acacos cangrejeros
18h Q
trasla /6) 100 % (6/6) 0,0012*  |(0,471, 1,000)
exposic
n v
240N,
Estudio |t 0 %
AP301%, [fexpsicio |~ 83 % (5/6) 0,0042 (0,230, 0,996)
36 h
&@ trasla 50 % (3/6) 0,0345 (-0,037, 0,882)
exposicio
n

IC: Intervalo de confianza

!'Supervivencia evaluada a los 28 dias de la exposicion a las esporas, todos los animales aleatorizados
dieron resultado positivo en cuanto a bacteriemia antes del tratamiento, el tratamiento dispar6é un
incremento significativo de la temperatura corporal (estudio AR033) o por un resultado positivo en el
ensayo de electroquimioluminiscencia del antigeno de proteccion (estudios AP204 y AP202).

2El valor de p procede de la prueba unilateral de Boschloo (con la modificacion de Berger-Boos de
gamma=0,001) comparada con el placebo



3 Intervalo de confianza exacto del 95 % de diferencia en las tasas de supervivencia
*Supervivencia evaluada 28 dias después de la exposicion a las esporas,
e Denota una significacion estadistica situada en el nivel del 0,025

Poblacién pediatrica

La Agencia Europea de Medicamentos ha concedido al titular un aplazamiento para present @
resultados de los ensayos realizados con NYXTHRACIS en uno o mas grupos de la poblaci

pediatrica en el tratamiento de la infeccion bacilar (vea seccion 4.2 para consultar la i fo@on sobre
el uso en la poblacion pediatrica). \

Este medicamento se ha autorizado en «circunstancias excepcionales». Esta modaj Q: aprobacion
significa que, debido a la rareza de la enfermedad y por razones éticas, no ha sidoposible obtener
informacion completa de este medicamento. @

La Agencia Europea de Medicamentos revisara anualmente la informaciéon nueva del medicamento
que pueda estar disponible y esta Ficha Técnica o Resumen de las Caractgristicas del Producto (RCP)

se actualizara cuando sea necesario. ‘O
L 4

5.2 Propiedades farmacocinéticas < \

Absorcion @

L 4
La farmacocinética del obiltoxaximab es linear en el inte }h; e la dosis de 4 mg/kg (0,25 veces la
menor dosis recomendada) hasta los 16 mg/kg tras un &dministraci()n intravenosa en sujetos
sanos. Tras una sola administracion intravenosa de,o @aximab 16 mg/kg en seres humanos sanos,
de sexo masculino o femenino, la Cnax media y la ¢ fueron de 400 + 91,2 mcg/ml y
5170 £ 1360 mcg-dia/ml, respectivamente. La vida thedia de obiltoxaximab fue de aproximadamente

20 dias (promedio). @

Distribucién

@ ente obiltoxaximab fue de 79,7 + 19,2 ml/kg y mayor que el
distribucion del tejido.

El volumen promedio en régimen pe
volumen de plasma, lo que sugiere Cie

Biotransformacion O
No se han realizado estudi &nales del metabolismo con obiltoxaximab.

Sin embargo, la disposi % los anticuerpos monoclonales conlleva por lo general una distribucion
que va mas alla del es@ vascular con la captura potencial en los tejidos, y el catabolismo por las
proteasas en pequeifospeptidos y aminoacidos que a continuacion se incorporan en el conjunto
endogeno o se e@

Eliminacié{

*

Los va \romedios de eliminacion del obiltoxaximab fueron de 3,35 + 0,932 ml/d/kg y mucho
meno a tasa de filtracion glomerular, indica que no hay virtualmente eliminacion renal del

obil imab.

laciones especiales

Efectos del sexo, la edad y la raza

La farmacocinética del obiltoxaximab se evaluara con un analisis de la farmacocinética de la
poblacion usando muestras séricas de 370 sujetos sanos que han recibido una sola dosis intravenosa en
4 ensayos clinicos. Tomando como base este analisis, sexo (masculino o femenino), raza (no caucasico
0 caucasico), o edad (ancianos o jovenes) no tenian efectos significativos sobre los parametros
farmacocinéticos del obiltoxaximab. Sin embargo, los estudios clinicos del obiltoxaximab no
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incluyeron suficientes sujetos de edad igual o superior a los 65 afios como para determinar si su
farmacocinética difiere de los sujetos mas jovenes. De los 320 sujetos participantes en los estudios
clinicos del obiltoxaximab, el 9,4 % (30/320) tenian 65 afios 0 més, mientras que el 2 % (6/320) tenian
75 afos 0 mas.

Efectos relacionados con las dimensiones corporales

La eliminacién cuando el peso corporal es elevado (109 kg) fue aproximadamente un 38 % sup
que en la poblaciéon de referencia. Siguiendo la dosis basada en el peso (16 mg/kg), este res

un incremento de la AUCinr de 12 %, que no es significativo desde el punto de vista chnlcoub

Poblacion pediatrica

No se ha evaluado la farmacocinética del obiltoxaximab en pacientes pediatricos. LQ
recomendaciones de la dosis que aparecen en la Tabla 2 (seccion 4,2) se derivan laciones
usando el enfoque farmacocinético de poblacion disefiado para que concordase %
observada en los adultos al obiltoxaximab a una dosis de 16 mg/kg.

exposicion

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad ‘

Los datos de los estudios preclinicos no muestran riesgos especiale$ s seres humanos segtn los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad ac} unicas y repetidas, y
toxicidad para la reproduccion y el desarrollo.

Se han observado lesiones en el sistema nervioso central (C acterias, inflamacion, hemorragias y
ocasionalmente necrosis) en conejos NZW infectados por unco y no supervivientes, asi como
en macacos cangrejeros a los que se administrd por via 'Venosa obiltoxaximab (>4 mg/kg) en el
momento de confirmacion de la enfermedad. Los ca § microscopicos en los animales no
supervivientes que recibieron obiltoxaximab se de la presencia de bacterias extravasculares y no
a los efectos del obiltoxaximab. No se identificoninguna relacion dosis-respuesta en histopatologia
cerebral. No se presentaron lesiones cerebrale, onadas con el tratamiento en los conejos NZW
supervivientes a la infeccion de carbunco (en elidia 28) ni en los macacos cangrejeros (hasta el dia 56)
tras una sola administracion de obiltoxaximab a dosis de hasta 16 mg/kg y de hasta 32 mg/kg/dosis,
respectivamente. No se observaron efectos,de neurocomportamiento relacionados con el
obiltoxaximab en los macacos cangre infectados por carbunco y supervivientes tras el tratamiento
con obiltoxaximab.

Se realizo un solo estudio de d@ollo embrionario-fetal en conejas NZW sanas y prefiadas a las que
se administraron 4 dosis in as de obiltoxaximab de hasta 32 mg/kg (2 veces la dosis humana en
mg/kg) en los dias 6, 10, No se observaron evidencias de peligro para la hembra prefiada ni
para el feto a causa del @ammab Las exposiciones acumuladas en conejos NZW

(10.000 mcg-dla/ml) NOAEL de 32 mg/kg/dosis (n=4 dosis) tomando como base AUCy.;5 dias
fueron de aproxi nte el doble de la AUC promedio combinada en los seres humanos, hombre y
mujer, de 16 mg@ valores de Cmax tras una dosis de 32 mg/kg/dosis fueron de 1180 mcgedia/ml.

No se han r o estudios de carcinogenicidad, genotoxicidad y fertilidad con obiltoxaximab.
L 4

Qos FARMACEUTICOS

%sta de excipientes

Histidina

Sorbitol (E420)

Polisorbato 80 (E433)

Acido clorhidrico (E507, para ajuste del pH)
Hidroxido de sodio (E524, para ajuste del pH)
Agua para preparaciones inyectables
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6.2 Incompatibilidades

Este medicamento no debe mezclarse con otros, excepto con los mencionados en la seccion 6.6.
6.3 Periodo de validez

Vial sin abrir

N C
; \@b

Solucién diluida en una bolsa de perfusion

Tras la dilucion en la bolsa de perfusion, se ha demostrado la estabilidad quimica Qf microbiana
durante 8 horas a temperatura ambiente (20 °C - 25 °C) o en nevera (2 °C - 8 °C E
S

Desde el punto de vista microbioldgico, a menos que el método de apertura/recofistitucion/dilucion
descarte el riesgo de contaminacion microbiana, el producto se debe usar@ediatamente.

Si no se utiliza de inmediato, el periodo y las condiciones de conseK durante el uso son

responsabilidad del usuario. <
Solucién diluida en jeringa para perfusion @
L 4
Una vez que se ha preparado la solucion diluida de NYX CIS, se debe administrar
inmediatamente y no almacenar. La solucion sobrante ¢ desechar.

I3

6.4 Precauciones especiales de conservacion K/

Conservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C). 0

No congelar. @

Conservar en el embalaje original para p@erlo de la luz.

Para las condiciones de conservacion @a dilucion del medicamento, ver la seccion 6.3.
6.5 Naturaleza y contenido dengase

600 mg/6 ml de concentra&dg vial (vidrio de tipo I) con un tapén de goma y una tapa de
polipropileno con sello d nio.

Cada envase contiene 1

6.6 Precauciog)eciales de eliminacion y otras manipulaciones
0

Instrucciones i antes para la preparacion

-

rgdkamentos por via parenteral (intravenosa) deben inspeccionarse visualmente antes de
S %inistracién para detectar la presencia de particulas o cambios de color. NYXTHRACIS es
olucion opalescente, de incolora a amarillo palida, o bien amarillo parda palida, que puede
@ntener algunos particulados proteinaceos de trasliicidos a blancos (que se eliminaran por
iltracion en linea).
Deseche el vial si la solucion esta decolorada o tiene particulas extrafas (ver la seccion 3).
o No agite el vial.

Preparacion y dilucion de la bolsa de perfusion

1. Calcule los miligramos de obiltoxaximab necesarios multiplicando la dosis recomendada en
mg/kg que aparece en la tabla 2 (ver la seccidon 4.2) por el peso individual del paciente en
kilogramos.
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2. Calcule el volumen necesario de mililitros de concentrado de obiltoxaximab para solucion por
perfusion y el niumero de viales necesarios para conseguir la dosis, dividiendo la dosis calculada
en miligramos (paso 1) por la concentracion, 100 mg/ml. Un solo vial permite entregar 6 ml de
concentrado de obiltoxaximab para solucion para perfusion.

3. Seleccione una bolsa de perfusion de tamafio apropiado, de solucion de cloruro sédico a razén
de 9 mg/ml (0,9 %) para inyeccion. Retire un volumen de solucion de la bolsa de perfusion
igual al volumen calculado en mililitros de obiltoxaximab en el paso 2 anterior. Deseche
solucion que se retir6 de la bolsa de perfusion. }b

4. Retire el volumen necesario de concentrado de obiltoxaximab para solucion para per
(calculado a partir del paso 2) de los viales de NYXTHRACIS. Deseche cualquier@on no
utilizada de los viales de NYXTHRACIS restantes. \

5. Transfiera el volumen necesario de concentrado de obiltoxaximab para soluci@ra perfusion
a la bolsa de perfusion seleccionada.

6. Invierta suavemente la bolsa para mezclar la solucion. No lo agite. Q

7. La perfusion debe aplicarse a lo largo de 90 minutos con la tasa de perfdsion que se describe en
la tabla 3 (ver en la seccion 4. 2), utilizando un filtro en linea de 0,22 micras.

8. La solucion preparada es estable durante 8 horas almacenada a la t atura ambiente de
20 °C a 25 °C o 8 horas almacenada en el refrigerador a 2 °C -

L 4

Solucién diluida en jeringa para perfusion (}

1. Calcule los miligramos de obiltoxaximab necesarios m l@ando la dosis recomendada en
mg/kg que aparece en la tabla 2 (ver la seccion 4.2), Av)eso individual del paciente en

kilogramos.

2. Calcule el volumen necesario de mililitros de co &rado de obiltoxaximab para solucion para
perfusion y el nimero de viales necesarios par; eguir la dosis, dividiendo la dosis calculada
en miligramos (paso 1) por la concentracid %O/mg/ml. Un solo vial permite entregar 6 ml de
NYXTHRACIS para solucion para perfus%

3. Seleccione el tamafio de jeringa apropi
administrar. %

4, Utilizando la jeringa seleccionada filtro de linea de 0,22 micras, retire el volumen
necesario de concentrado de obiltO%aximab para solucidn para perfusion (calculado en el paso
2). Deseche cualquier porcié@hzada de los viales de NYXTHRACIS restantes.

de

a el volumen total de perfusion que se va a

5. Retire una cantidad adecuad lucion de cloruro sodico de 9 mg/ml (0,9 %) para inyeccion
para preparar el volumen de perfusion total que se especifica en la tabla 2.

Mezcle la solucién con ﬂidad. No lo agite.

7. Una vez que se ha dgd solucion de obiltoxaximab preparada, administrela
inmediatamente. N@ cene la solucion en la jeringa. Deseche el producto no utilizado.

Eliminacion @

La eliminacion d@camento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con ¢l se reali%5 acuerdo con la normativa local.

o

.
7. nAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

S L@maceuﬁcals Deutschland GmbH
ic-Curie-Strasse 8

39 Lorrach
Alémania

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/20/1485/001
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9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 18 de noviembre de 2020

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO @
La informacién detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agen ropea
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu <, y en la pagina web de la {Agencia Espaii e

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

O
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ANEXO II O

FABRICANTE DEL PRINCIPIO ACT @IOL()G’ICO Y
FABRICANTE RESPONSABLE DE IBERACION DE
LOS LOTES

CONDICIONES O RESTRIC S RESPECTO A SU
DISPENSACION Y USO

OTRAS CONDICIONE QUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE RCIALIZACION
CONDICIONES O RICCIONES RESPECTO A UN

USO SEGURO Y@ AZ DEL MEDICAMENTO

OBLIGACIO PECIFICA DE LLEVAR A CABO
MEDIDA ST-AUTORIZACION EN RELACION CON
UNA ZACION DE COMERCIALIZACION EN
CIRC 'ANCIAS EXCEPCIONALES

Q

&

0

&
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A.  FABRICANTE(S) DEL (DE LOS) PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) BIOLOGICO(S) Y
FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre v direccidon del(de los) fabricante(s) del(de los) principio(s) activo(s) bioldgico(s).

Lonza Biologics, Inc.
101 International Drive

EE.UU.

Portsmouth, NH 03801 t@

Nombre y direccion del(de los) fabricante(s) responsable(s) de 1a liberacion de los lote@

4811 GC, Breda
Paises Bajos

AcertiPharma B.V. 0
Boschstraat 51 Q

O

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES RESPECTO A SU@ENSACION Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica. (J

.
C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE % TORIZACION DE
COMERCIALIZACION

. Informes periodicos de seguridad (IPSs)

Los requerimientos para la presentacion de lo, para este medicamento se establecen en la
lista de fechas de referencia de la Unidn (lista D) prevista en el articulo 107c, apartado 7,
de la Directiva 2001/83/CE y cualquler agtualizacion posterior publicada en el portal web
europeo sobre medicamentos.

O

D. CONDICIONES O RESTI&EIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION
SEGURA Y EFICAZ MEDICAMENTO

. Plan de gesti()n d &s (PGR)

El titular de la autorlz on de comercializacion (TAC) realizara las actividades e intervenciones
de farmacowglla@cesanas segun lo acordado en la version del PGR incluido en el Modulo

1.8.2 de la autori

de comercializacion y en cualquier actualizacion del PGR que se

acuerde poste

Se debe p r un PGR actualizado:

%Qﬁ

101on de la Agencia Europea de Medicamentos.
ndo se modifique el sistema de gestion de riesgos, especialmente como resultado de nueva
formacion disponible que pueda 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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E.

OBLIGACION ESPECIFICA DE LLEVAR A CABO MEDIDAS POST-

AUTORIZACION EN RELACION CON UNA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION EN CIRCUNSTANCIAS EXCEPCIONALES

Al ser esta una autorizacion de comercializacion en circunstancias excepcionales y seglin lo que
establece el Articulo 14(8) del Reglamento (CE) 726/2004, el TAC debera llevar a cabo, dentro,ﬁ

plazo establecido, las siguientes medidas:

Descripcion

Fecha limite

Para validar el método farmacocinético de obiltoxaximab (GCL-
160) en suero humano, el TAC debe presentar los resultados de la
validacion del ensayo en lo que se refiere a los siguientes aspectos
antes de utilizar el ensayo para el analisis de muestras en el estudio
clinico AH501: interferencia por PA (63 y 83), EF, LF y ADA,y
resultados de los ensayos en suero isquémico y hemolitico. Se
deben realizar pruebas en paralelo con las muestras que se han
obtenido del estudio de campo abierto y planificado AH501.

\

G
Para evaluar la respuesta clinica, la seguridad y la tolerabi %
incluido el curso de la enfermedad y la supervivencia e 0s que
presentaran casos probables, sospechosos o confirm

carbunco pulmonar y tratados con obiltoxaximab&(
realizar, conforme al protocolo acordado, y preie& os resultados
del informe final correspondientes al estudio % 4 abierto y de

campo AHS501 sobre la presentacion de bro carbunco en los
paises donde esta autorizado el uso de c&xaximab yel

debe

medicamento esta disponible.

,Ob—

Se debe pre en unto con
el inform o final del
estudio

O

N

Deberan presentarse
informes anuales

El informe final se
proporcionara antes de
transcurridos 12 meses de
la tltima administracion de
obiltoxaximab o de la
ultima recopilacion de
datos en caso de que se
trate de una recopilacion de
datos retrospectiva
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

CAJA

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

NYXTHRACIS 100 mg/ml concentrado estéril

obiltoxaximab ®b
N
NS

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

S
1 ml: 100 mg de obiltoxaximab. @

3. LISTA DE EXCIPIENTES ) ,\Qv

R

Excipientes: histidina, sorbitol, polisorbato 80, acido clorhidrico, l@ido sodico, agua para

preparaciones inyectables. @
® A V4

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO VASE

Concentrado para solucion para perfusion O
600 mg/4,5 ml &J
1 vial 0

5.  FORMA Y ViA(S) DE ADMIN CION

Lea el prospecto antes de usar. :O

IV tras dilucion.
Para un solo uso.

No lo agite. 0
Incluir el codigo QR + Vx@&gﬁltoxaximab—sﬂ.eu

VN

FUERA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

6. ADVERTENCM ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE

L4

S )
| 7. g[h%&) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

C
0

{8 "FECHA DE CADUCIDAD

g

CAD

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera.
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No congelar.
Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz.

UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO, CUANDO
CORRESPONDA

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE@
b N

COMERCIALIZACION

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH Q

Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach @

Alemania

=~
12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZ N
EU/1/20/1485/001 fb
L 4
7. ‘\‘W

13. NUMERO DE LOTE RN

Lote S’
‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE ]@ENSACI()N
‘ 15. INSTRUCCIONES DE USQG
‘ 16. INFORMACION E ILLE

Se acepta la justificaciongpar®no incluir la informacion en Braille.

N Z _ _

‘ 17. IDENTIF@)R UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el ct' igg'de barras 2D que lleva el identificador tinico.

*
2NN , ,
18. %Eﬁ TIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

)

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 I
\ >4

NYXTHRACIS 100 mg/ml concentrado estéril
obiltoxaximab

| 2. FORMA DE ADMINISTRACION

IV tras dilucion \00
%)

Para un solo uso.
(@)

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD .

CAD O

4. NUMERO DE LOTE {\V

O

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLU& EN UNIDADES

600 mg/6 ml Q

6. OTROS ]
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Prospecto: Informacion para el paciente

NYXTHRACIS 100 mg/ml concentrado para solucién para perfusion
obiltoxaximab

' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva
informacion sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudie@ed
tener. La parte final de la seccion 4 incluye informacidn sobre como comunicar estos efecto% 0s.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, 0@
contiene informacion importante para usted. \
- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo. 0
- Si tiene alguna duda, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero.
- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, farmacéutico o e Qero, incluso si se
trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccid

Contenido del prospecto \ Q

Qué es NYXTHRACIS y para qué se utiliza '\
Qué necesita saber antes de empezar a recibir NYXTHRACI(J
Como se administra NYXTHRACIS

Posibles efectos adversos

Coémo almacenar NYXTHRACIS . \W

Contenido del envase e informacion adicional (

NYXTHRACIS contiene el principio activo aximab. Obiltoxaximab es un anticuerpo
monoclonal, un tipo de proteinas que se une a as toxinas producidas por las bacterias que
provocan el carbunco y las inactivan.

SN A LN

1. Qué es NYXTHRACIS y para qué se utili

NYXTHRACIS se utiliza con antibig @ de caracter médico para tratar a nifios y adultos del
carbunco provocado por la respiracion ge la bacteria (carbunco pulmonar).

NYXTHRACIS también se p utilizar si ha estado en contacto con la bacteria o con las esporas de
carbunco pero no tiene sin% e la enfermedad o cuando no se dispone de otro tratamiento o no

resulta adecuado. Q

2. Qué necesi er antes de empezar a recibir NYXTHRACIS

Usted no debwl ir NYXTHRACIS
gia al obiltoxaximab o a alguno de los demés componentes de este medicamento

- Si ti?ﬁA
'ﬁ& en la seccion 6).

Adv as y precauciones
nl a su médico, farmacéutico o enfermero antes de que le administren NYXTHRACIS:

Si usted (o sus hijos) tienen intolerancia hereditaria a la fructosa (HFI), una enfermedad
genética rara, o si sus hijos ya no pueden tomar alimentos o bebidas dulces porque se sienten
enfermos, vomitan o sufren problemas desagradables como la hinchazon, los dolores de tripa o
la diarrea.

También se pueden producir reacciones alérgicas tras el tratamiento con NYXTHRACIS que a veces
pueden ser graves. Puede recibir un antihistaminico antes de que se le administre NYXTHRACIS para
reducir el riesgo de reaccion alérgica.
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Uso de NYXTHRACIS con otros medicamentos

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

Quiza le administren antibidticos (por ejemplo, ciprofloxacina) para facilitar el tratamiento del
carbunco pulmonar.

Embarazo y lactancia i

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene inte de
quedarse embarazada, consulte a su médico o enfermero antes de recibir este medicame%

No se conoce si NYXTHRACIS puede dafiar al feto. 0\
No se sabe si NYXTHRACIS se excreta en la leche materna. Usted y su doctor deeidiran si debe
utilizar la lactancia materna después de recibir NYXTHRACIS. ,b
Conduccion y uso de maquinas Q
cabeza, mareos, fatiga y

NYXTHRACIS puede causar efectos secundarios como por ejemplo m
vomitos. NYXTHRACIS puede afectar a su capacidad para conduc

segura. (

NYXTHRACIS contiene sorbitol (E420)

izar maquinas de forma

El sorbitol es una fuente de fructosa (un tipo de azucar). Si o sus hijos) tienen intolerancia
hereditaria a la fructosa (HFI), una enfermedad genética r; N médico puede decidir que usted (o sus
hijos) no deben recibir esta medicina. Los pacientes q enten HFI no pueden digerir la fructosa,

que les puede provocar graves efectos secundarios,

Debe indicarle al médico si usted (o sus hijos) tie , 0 si sus hijos ya no pueden tomar alimentos
o bebidas dulces porque se sienten enfermos, Vo® o sufren problemas desagradables como
hinchazén, dolores de tripa o diarrea. @

NYXTHRACIS contiene sodio
Este medicamento contiene menos de 1 @ de sodio (23 mg) por vial de 6 ml de NYXTHRACIS,
es decir, esta esencialmente «exento @10».

3. Como se administra N6[‘HRACIS

Su médico o enfermero 1 mistrara NYXTHRACIS. Su médico o enfermero calculara la dosis
tomando como base su el de su hijo).

La solucion de RACIS se administrara como perfusion (goteo) a lo largo de 90 minutos en
una vena, habi te del brazo. Usted estara sometido a observacién mientras recibe
NYXTH% ambién durante al menos una hora después de la perfusion.

r

Su médico, enfc:\rm@ armacéutico preparard la medicina para perfusion.
n

Antes der iba NYXTHRACIS, lo habitual es que se le administren medicinas para prevenir o

reducirbq\acciones alérgicas.

Si ti ualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico, farmacéutico o
e ero.
4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.
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Indique al doctor o a la persona que le administre la perfusion de inmediato si observa
cualquiera de los siguientes efectos secundarios:

Picores, sarpullidos, dificultades para respirar o mareos: todos estos pueden ser signos de una reaccion
alérgica (hipersensibilidad).

Otros efectos adversos de NYXTHRACIS pueden ser:

Frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 10 personas) b
- Dolor de cabeza @

- Tos \

- Dolor en el lugar de perfusion 0

- Picores, sarpullidos, incluidos sarpullidos con ampollas y picores Q

Poco frecuentes (pueden afectar a 1 de cada 100 pacientes)

- Reacciones alérgicas

- Mareos Q
- Entumecimiento \

- Sensibilidad visual a la luz (fotofobia) . O
- Incomodidad auditiva (}

- Irritacion de la garganta

- Ronquera @

- Congestion sinusal . W

- Disnea \

- Dolor en los labios

- Eccema, descamacion de la piel @

- Contracciones y espasmos musculares.

- Cansancio 0

- Escalofrios (sentimiento de frialdad)

- Molestias toracicas @

- Dolor en general, dolor que afectasa las piernas, torax, mandibula, mtsculos, ligamentos,
tendones o huesos Q

- Inflamacion en el punto de pe@én, dolor o flebitis (venas inflamadas)

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta efectos advers nsulte a su médico, farmacéutico o enfermero, incluso si se trata de
efectos adversos que no apﬁ n este prospecto. También puede comunicar efectos adversos
directamente mediante el gisteffia nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la
comunicacion de efect %rsos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion sobre la
seguridad de este med ento.

5.  Cémo ﬁvﬁr NYXTHRACIS
Mantend&&ﬂ:edicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No uti ste medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta y la caja de
cart spués de CAD. La fecha de caducidad se refiere al ultimo dia del mes indicado.

onservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C).
No congelar.
Conservar en el embalaje original para protegerlo de la luz.

Tras la dilucion en la bolsa de perfusion, se ha demostrado la estabilidad quimica, fisica y microbiana
durante 8 horas a temperatura ambiente (20 °C - 25 °C) o en nevera (2 °C - 8 °C).
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Una vez que se ha preparado la solucion diluida de NYXTHRACIS en una jeringa para perfusion, se
debe administrar inmediatamente y no almacenar. La solucion sobrante se debe desechar.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Qué contiene NYXTHRACIS

- El principio activo es obiltoxaximab. Un mililitro de concentrado contiene 100 mg de @
obiltoxaximab. Un vial de 6 ml contiene 600 mg de obiltoxaximab. b

- Otros ingredientes son histidina, sorbitol (E420), polisorbato 80 (E433), acido cl@pco

(E507) e hidroxido sodico (E524) y agua para preparaciones inyectables. Ver taN a seccion
2 “NYXTHRACIS contiene sorbitol”. 0
Aspecto de NYXTHRACIS y contenido del envase Q

NYXTHRACIS es un concentrado para solucion de color claro aiun opalescen@ incoloro a amarillo
palido o a amarillo pardo palido.

NYXTHRACIS esta disponible en envases que contienen 1 vial. . Q

Titular de la autorizacion de comercializacion . O

SFL Pharmaceuticals Deutschland GmbH (}

Marie-Curie-Strasse 8

79539 Lorrach

Alemania . \W

Responsable de la fabricacion (
AcertiPharma B.V.
Boschstraat 51

@)
X
4811 GC, Breda 0

Paises Bajos

Fecha de la Gltima revision de este prospecto:

significa que, debido a la rareza de fa effermedad y por razones éticas, no ha sido posible obtener
informacion completa de este medicamento.

La Agencia Europea de Medi ntos revisara anualmente la informacion nueva de este medicamento
que pueda estar disponible{lgrospecto se actualizara cuando sea necesario.

Otras fuentes de inforn@)’n

La informacion det a de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamento ://www.ema.europa.cu. También existen enlaces a otras paginas web sobre
enfermedades ’3 medicamentos huérfanos.

Este medicamento se ha autorizado ycunstancias excepcionales». Esta modalidad de aprobacion

En la pagi @o de la Agencia Europea de Medicamentos puede encontrarse este prospecto en todas
las len%% la Union Europea/Espacio Econémico Europeo.

é@rmacién: www.obiltoxaximab-sfl.eu Codigo QR que se debe incluir
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