|. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



vEZ a gyogyszer fokozott feligyelet alatt all, mely lehet6vé teszi az 0j gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Az egészségligyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének médjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1.  AGYOGYSZER NEVE

Boey 1400 egység por oldatos injekciohoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

1400 egység, Clostridium botulinum sejtekben eléallitott trenibotulinumtoxinE-t tartalmaz injekcids
Uivegenkeént.

Feloldast kovetben az elkészitett oldat 140 egység trenibotulinumtoxinE t tartalmaz
0,1 milliliterenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Por oldatos injekciohoz (por injekciohoz)

Fehér vagy tortfehér szinii por, amely toredezett korongszerii formava is 6sszeéllhat.

4, KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapiéas javallatok

A Boey a két szemoldok kdzott maximalis homlokrancoléaskor lathatd, kozepesen stlyos vagy sulyos
rancok (glabellaris rancok) kiils6 megjelenésének atmeneti javitasara javallott, amikor ezek jelenléte
jelentds pszichés hatast okoz (l4sd 5.1 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazéas

A Boey — kizérdlag — a glabellaris rancok kezelésében és a kezeléshez sziikséges eszk6zok
hasznalataban megfeleld képesitéssel és szakértelemmel rendelkezd orvos altal alkalmazhato.

Adagolés
A gyors hataskezdet és a rovid hatastartam miatt a Boey-t alkalomszertien kell beadni.

A gybgyszer hataser6ssége egységekben van meghatarozva, ezek az egysegek és mas botulinum toxin
készitmények hataserésségének kifejezésére hasznalt egységek egymassal nem helyettesithetok.

A Boey-val végzett ismételt kezelést 6 hétnél gyakoribb idékozonként még nem vizsgaltak, és azt a
kezel6orvosnak kell meghataroznia.

A Boey hatasossagat és biztonsagossagat haromnal tobb egymast kovetd injekcid esetén és 18 héten
tal még nem értékelték.

Az A tipusu botulinum toxin alkalmazésat a Boey-kezelést kovetd kevesebb mint 30 napon belil még
nem értékelték (lasd 5.1 pont).



Kildnleges betegpopulaciok

Ildések
Id6skorban nem sziikséges specifikus dozismddositas.

Gyermekek és serdiilok
A Boey hiztonsagossagat és hatasossagat 0-18 éves gyermekek és serdiil6k esetében nem igazoltak.
Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas mddja

Intramuscularis alkalmazasra.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara és elokészitésére, valamint az injekcids tivegek kezelésére
és artalmatlanitaséara vonatkozé utasitasokat lasd a 6.6. pontban.

Elokeszitési és feloldasi utasitasok

Intramuscularis injekcio beadasa el6tt oldja fel a Boey injekcids Uveg tartalmat 1 ml, 9 mg/ml
koncentracioju (0,9%-os) natrium-klorid oldatos injekcidval. Az igy kapott oldat 140 egység/0,1 ml
koncentracioju és biztositja a teljes dézist a glabellaris rancok kezeléséhez: 700 egységet 0,5 ml
oldatban.

A beadas médja

Az elkészitett Boey oldatbdl 140 egységet (0,1 ml) kell intramuscularisan beadni mind az 5 injekcids
helyre: 2-2 injekciot mindkét musculus corrugatorba és 1 injekciét a musculus procerusba — 6sszesen
700 egység ddzisban (lasd 1. abra).

A ptosis kockazatanak csokkentése érdekében az alabbi Iépéseket kell betartani:

o A musculus levator palpebrae superioris kdzvetlen kozelébe torténé injekcidzas keriilendd,
kulondsen azoknal a pacienseknél, akiknél a szemdldok depresszor izomkomplexuma
kifejezettebb.

o A lateralis corrugator izomba adott injekcidt legalabb 1 cm-rel a supraorbitalis csontperem félé
kell beadni.

o A beadott térfogat/dozis pontossagarol meg kell gy6z6dni.

1. abra. A glabellaris rancok kezelésének injekcids helyei
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A Boey ismételt alkalmazasa el6tt az egészségiigyi szakembernek meg kell gy6zddnie arrdl, hogy a
péciens glabellaris rancai maximalis homlokrancolaskor kézepesen stilyos vagy sulyos mértékiiek,
valamint meg kell erdsitenie, hogy nem allnak fenn a Boey készitménnyel 6sszefliggesben ismert
mellékhatasok.



4.3 Ellenjavallatok

o A készitmény hatdanyagaval, barmilyen botulinum toxin készitménnyel vagy a Boey
6.1. pontban felsorolt barmely segédanyagaival szembeni tulérzékenység.

o Generalizalt izommiikddési zavarok (pl. myasthenia gravis, Lambert—Eaton-szindroma).

o Fert6zés vagy gyulladas a javasolt injekcios helye(ke)n.

4.4  Kilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Vizsgalatok hidnyaban a Boey egyidejii alkalmazasa mas botulinum toxinnal nem megengedheté
(lasd 4.5 pont).

Nyomonkovethetoség

A bioldgiai készitmények kdnnyebb nyomonkdvethetésége érdekében az alkalmazott készitmény
nevét €s gyartasi tételszamat egyértelmiien kell dokumentalni.

Tulérzékenyséaqi reakciok

Botulinum toxin injekci6 utan nagyon ritkan anafilaxias reakcié fordulhat elé. Ezért gondoskodjon
réla, hogy rendelkezésre alljon adrenalin (epinefrin) vagy az anafilaxias reakcid kezeléséhez szlikséges
barmely egyéb eszkoz.

A toxin hatdsanak tavolabbi megjelenése

A botulinum toxin hatdsa bizonyos esetekben az injekcid beadasi helyétdl tavolabb is jelentkezhet. A
hatdsmechanizmussal 6sszhangban allé tiinetek kozé tartozhat az izomgyengeség, a nyelési és
beszédzavar, az aspiratios pneumonia, a nehézlégzés, valamint a légzésdepresszio. A gyogyszer
alkalmazésa nem ajanlott olyan paciensek esetében, akiknek a kortorténetében dysphagia és aspiratio
szerepel.

latrogén botulizmussal 6sszefliggésbe hozhat6 eseteket jelentettek mas botulinum toxin hatéanyagot
tartalmazo készitmények beadasat kovetden. A pacienseket és gondozoikat figyelmeztetni kell, hogy
azonnal forduljanak orvoshoz, ha a botulinum toxin hatasanak terjedésével dsszefliggésbe hozhat6
jelek vagy tilinetek jelentkeznek, vagy ha a paciensnél nyelési, beszéd-, vagy légzészavarfordul €16
(lasd 4.9 pont).

A beadés helyén eleve fennall6 kdrallapotok és reakciok

A Boey alkalmazasa eldtt alaposan meg kell ismerni az érintett anatomiai viszonyokat, valamint az
esetleges korabbi miitéti beavatkozasok kovetkeztében kialakult anatomiai eltéréseket.

A Boey alkalmazésa koriltekintést igényel, ha ptosis all fenn, vagy ha a célizomban kifejezett
gyengeség vagy atrophia van jelen. Ismételt botulinum-kezelést kovetéen a kezelt izmok petyhudt
bénulasanak kovetkeztében izomsorvadas varhato.

A botulinum toxin injekcio alkalmazasa kapcsan beszamoltak lokalis fajdalomrol, gyulladasrol,
paraesthesiarol, hypoesthesiardl, nyomasérzékenységrol, duzzanatrol/oedemarol, erythemarol,
lokalizalt fert6zésrol, vérzésrdl, véralafutasrol, melegségérzetrdl és/vagy induratirol. A tliszirassal
Osszefliggd fajdalom és/vagy szorongas vasovagalis reakciot valthat ki, beleértve az atmeneti,
tiinetekkel jar6 hypotensiot és a syncopét.

Az injekcio glabellaris izmokba torténd beadasakor tigyelni kell arra, hogy a készitmény ne keriiljon
vérérbe.

Ovatossag sziikséges, ha a korabbi botulinum toxin injekciok soran szovédmények jelentkeztek.




Ismételt alkalmazas

A trenibotulinumtoxinE ismételt alkalmazéasa ndvelheti az injekcids eljarassal osszefliggd
mellékhatasok kockéazatat.

Fennall6 neuromuscularis betegségek

A Boey alkalmazéasa korultekintést igényel amyotrophias lateralsclerosisban, illetve periférias
neuromuscularis betegségben szenvedé betegek kezelésekor is. A neuromuscularis ingeriiletatviteli
zavarban szenved6 betegek — ideértve az injekcid beadasakor még fel nem ismert eseteket is —
fokozott kockéazatnak lehetnek kitéve a klinikailag jelentds szisztémas hatasok kialakulasa
tekintetében, a sulyos dysphagiat és a 1égz0szervi kdrosodast is beleértve.

Szemészeti nemkivanatos reakciok més botulinum toxin készitmények alkalmazésa esetén

Mas botulinum toxin készitmények alkalmazésa kovetkezményeként csdkkent pislogasrol is
beszamoltak, amely szemszarazsaghoz, szaruhartya-expoziciéhoz, tartds hamhianyhoz és cornealis
ulceratioéhoz vezethet, killéngsen VII. agyideg-karosodasban szenvedé betegeknél. Barmilyen
hamhiany esetén intenziv kezelést kell alkalmazni. Ez tébbek kozott a szemet véd6 szemcsepp,
kendcs, terapias lagy kontaktlencse alkalmazasat, illetve a szem tapasszal vagy mas modszerrel torténd
lezarasat foglalhatja magaban.

Ismert hatasu segédanyagok

A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcids livegenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

4.5 Gyodgyszerkodlcsonhatasok és egyéb interakciok
A Boey injekci6val kapcsolatban formalis gydgyszerinterakcids vizsgalatokat nem végeztek.

Mas botulinum neurotoxint tartalmazd készitmények

Nem ismert, milyen hatéassal jar kiilonb6zé botulinum neurotoxin szerotipusok egyidejii alkalmazasa.
A neuromuscularis gyengeség stlyosbodhat, ha egy masik botulinum toxint alkalmaznak még az
elozdleg alkalmazott botulinum toxin hatdsdnak megsziinése elott.

Izomrelaxansok

A tulzott izomgyengeség fokozodhat, ha a botulinum toxin — beleértve a Boey-t is — beadasa el6tt vagy
azt kovetden izomrelaxanst alkalmaznak.

Aminoglikozidok és a neuromuscularis ingeriletatvitelt befolysold egyéb gydgyszerek

A Boey hatésa fokozddhat aminoglikozid antibiotikumok vagy més, a neuromuscularis
ingeriletatvitelt befolyasol6 gyogyszerek (pl. neuromuscularis blokkold hatéanyagok) egyide;jii
alkalmazésa esetén.

Antikolinerg gy6gyszerek

A Boey beadasat kovetden alkalmazott antikolinerg gyogyszerek fokozhatjak a szisztémas
antikolinerg hatést.



4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A trenibotulinumtoxinE terhes n6knél torténd alkalmazasarol korlatozott mennyiségii adat all
rendelkezésre. Az allatokkal végzett vizsgalatokbol nem all rendelkezésre elegendd adat a
reprodukcids toxicitas megitéléséhez (lasd 5.3 pont).

A Boey alkalmazésa nem ajanlott terhesség alatt és olyan fogamzdképes nék esetében, akik nem
alkalmaznak fogamzasgatlast.

Szoptatas

Nem ismert, hogy a Boey kivalasztodik-e a human anyatejbe. Az 0jsziilott/csecsemd vonatkozasaban a
kockazatot nem lehet kizarni.

A Boey alkalmazéasa nem javasolt a szoptatas idészakaban.

Termékenység

Nem &llnak rendelkezésre human vagy allatokkal végzett vizsgéalatokbdl szdrmazé adatok a
trenibotulinumtoxinE termékenységre kifejtett hatasardl. Azonban az A tipusd botulinum toxinrél
kimutattak, hogy csak a talzott farmakologiai hatast el6idéz6 ddzisok esetén karositja a him és néstény
allatok termékenységét.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Boey kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Fennall a szemhéj-ptosis és a lataszavar kialakuldsanak kockazata, ami befolyasolhatja a
gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsaqi profil 6sszefoglalasa

A mellékhatasok a szemhéj-ptosis, szemdldok ptosis és a Mephisto-jel (a szemoldok lateralis részének
megemelkedése) voltak. Ezeket a mellékhatasokat a paciensek 0,17%-anal (szemhéj-ptosis),
0,13%-anal (szemoldok-ptosis) és 0,04%-anal (Mephisto-jel) jelentették 700 egység Boey alkalmazésa
esetén.

A nemkivanatos reakciok tablazatos listaja

A nemkivénatos reakciok gyakorisaga az alébbiak szerint kerullt meghatérozasra: nagyon gyakori
(=1/10); gyakori (>1/100 — <1/10); nem gyakori (>1/1000 — <1/100); ritka (=1/10 000 — <1/1000);
nagyon ritka (<1/10 000).

1. tablazat. Gyogyszer-mellékhatasok

Szervrendszer Gyogyszer- Gyakorisag
mellékhatasok
Szem betegségek és szemészeti Szemhéj-ptosis Nem gyakori
tlnetek
A bor és a bor alatti szovet betegségei | Szemoldok-ptosis Nem gyakori
és tunetei
A csont- és izomrendszer, valamint a Mephisto-jel (a szemoldok | Ritka
kotbszovet betegségei és tiinetei lateralis részének
megemelkedése)

6



Feltételezett mellékhatdsok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetben 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjuk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. flggelékben talalhat6 elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A tuladagolas tiinetei nem feltétlentl azonnal az injekci6 beadéasa utan nyilvanulnak meg. A tal nagy
dozis helyi, illetve a beadas helyétdl tavol jelentkez6, generalizalt és sulyos neuromuscularis paralysist
idézhet elb.

A Véletlen injekcio, a szajon at torténd expozicio, a taladagolas vagy a toxinhatas tovaterjedésének a
gyanUja esetén a pacienst tobb héten keresztil orvosi megfigyelés alatt kell tartani a szisztémas
izomgyengeség vagy az izombénulas progressziv jeleinek és tiineteinek észlelése céljabdl. Ezek a
tinetek jelentkezhetnek az injekcid beadasi helyén, illetve attdl tavolabb is, és magukban foglalhatjak
a ptosist, a diplopiéat, a dysphagiat, a dysarthriat, az altalanos gyengeséget vagy a légzési
elégtelenséget. Ezeknél a pacienseknél mérlegelendé a tovabbi orvosi Kivizsgalas, és azonnal meg kell
kezdeni a megfeleld terapiat; ez adott esetben hospitalizaciot is jelenthet.

Ha az oropharynx és a nyel6cs6 izomzata érintetté valik, aspiratio 1éphet fel, amely aspiratids
pneumonia kialakulasahoz vezethet. Amennyiben a 1égz6izmok lebénulnak vagy jelentsen
meggyengiilnek, a gyogyulasig intubatio és 1égzéstamogatas valhat sziikségessé. A szupportiv kezelés
tracheostomiat és/vagy elhiz6do gépi Iélegeztetést is sziikségessé tehet az egyéb altalanos szupportiv
ellatas mellett.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: 1zomrelaxansok, egyéb periférias hatasu szerek, ATC-kdd: még nincs
meghatarozva

Hatdsmechanizmus

A trenibotulinumtoxinE a neuromuscularis ingeriletatvitel gatlasaval fejti ki hatasat. Az
intramuscularis injekcio beadasat kdvetéen a toxin gyorsan kotédik a motoros idegvégzddések
specifikus sejtfelszini receptoraihoz. A kotédés utan a toxin receptor-medialt endocitézissal jut at a
plazmamembranon, majd a proteolitikus konny( lanc felszabadul a citoszolban, ahol a SNAP-25
preszinaptikus fehérje hasitasaval fejti ki hatasat. Ez a fehérje az idegvégzdésekben talalhato
vesiculak dokkolaséaban, és a sejtmembranhoz val6 fuzidjukban jatszik szerepet, ami az acetilkolin
transzmitter felszabadulasédhoz sziikséges. A SNAP-25 megbontasaval a toxin gatolja az acetilkolin
felszabadulasat az idegvégz6désekbdl, igy az izom részleges kémiai denervaciojat és a helyi
izomaktivitas csokkenését eredményezi.

A Boey klinikai hatasa az injekcio beadasat koveté 8 ra mulva kezd megnyilvanulni, és a maximumat
az injekciot kovetd 7. nap kordl éri el. Altalaban 2-3 hét elteltével mulik el a hatés, az elsédleges
idegvégzddések mitkodésének helyreallasaval.


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

Egy |. fazist, kett6s vak vizsgalatban az 1. napon 700 egység Boey-t vagy placebdt alkalmaztak, majd
a 30. napon 20 Allergan egység A tipust botulinum toxin keriilt beadasra (az egységek az adott
toxinra specifikusak) dsszesen 90, kbzepesen sulyos vagy sulyos glabellaris rancokkal rendelkezé
vizsgalati alanynal. A farmakodindmiés hatés — az arcrancokat értékeld skala (Facial Wrinkle Scale,
FWS) alapjan értékelve — hasonld volt a kezelési csoportok kozott, fliggetlenil attél, hogy az alany
kezdetben Boey-t vagy placeb6t kapott.

Immunogenités

Ot, glabellaris rancokra dsszpontositd vizsgalatban 2104, Boey készitménnyel kezelt alanynal
vizsgaltak az ellenanyag-képzodést. Az egyszeri vagy (legfeljebb harom alkalommal) ismétlédé
Boey-kezelesben részesil6 alanyok koziil egy alany (<0,1%) esetében észlelték k6tddo antitestek
kialakulasét. Ez az alany harom alkalommal kapott 700 egység Boey-t 6 hetes id6k6zonként, és a
neutralizald antitestekre nézve negativ volt; esetében nem volt kimutathat6 keresztreaktivitas az

A tipusu botulinum toxinnal szemben. A vizsgalatok 0sszesitett adatai alapjan egyetlen alanynal sem
(0%) alakult ki neutralizal6 antitest. Osszességében a készitménnyel szembeni antitestek (ADA)
eléfordulasa nagyon ritka volt. Nem all rendelkezésre bizonyiték arr6l, hogy az ADA jelenléte
befolyésolta volna a biztonsagossagot vagy a hatadsossagot. Az A tipusd botulinum toxinnal szembeni
keresztreaktivitas kockazata alacsony; ugyanakkor a rendelkezésre al16 adatok egyelére korlatozottak.

Klinikai hatdsossag és biztonsagossag

Két, azonos vizsgalati elrendezésii, randomizalt, multicentrikus, kettds vak, placebokontrollos
vizsgalatba 6sszesen 725 olyan felndtt vizsgalati alanyt vontak be (N = 498 a M21-500 vizsgalatban és
N =227 a M21-508 vizsgalatban), akik a m. corrugator és/vagy a m. procerus aktivitasaval
Osszefiiggd, kdzepesen sulyos vagy sulyos glabellaris rancok voltak jelen, és akiknél a glabellaris
rancok jelenléte jelents pszichologiai hatassal jart. A feln6tt alanyokat az 1. napon (0. 6ra) vontak be.
Az alanyok kaphattak Boey-kezelést a 43. napi vizsgalat keretében is, amennyiben az ismételt
kezelésre vonatkozo kritériumok teljesultek, ideértve a kbzepesen sulyos sulyos glabellaris rancok
jelenlétét a maximalis homlokrancolaskor.

A Kkét vizsgélatban a vizsgélati alanyok tobbsége n6 volt. Valamennyi rassz (kaukazusi, feketebori,
azsiai és egyéb) és etnikai csoport (hispan és nem hispan) képviseltette magat. A vizsgalati alanyok
életkora 20 és 81 év kozotti, az atlageletkor pedig 46 év volt.

A maximalis homlokrancolaskor lathat6 glabellaris rancok sulyossaganak értékelésére elsédleges
hatésossagi mutatokeént az arcrancokat értékeld, 4 fokozatu skalat (Facial Wrinkle Scale, FWS)
alkalmaztak (0 = nincs, 1 = enyhe, 2 = kdzepesen sulyos, 3 = stlyos), amelyen a vizsgal6 és a
vizsgalati alany egyarant értékelte a hatast. A vizsgalo és a résztvevo értékelése egymastol fiiggetleniil
tortént.

Az elsddleges hatasossagi tarsvégpontot (terapias valasz-arany) azon vizsgalati alanyok aranyaként
hataroztadk meg, akiknél >2 fokozatnyi javulas volt megfigyelhet6 a 7. napon, maximalis
homlokrancoléaskor, az FWS-skala alapjan, a kiindulési értékhez képest — ezt kiilon értékelték a
vizsgalo és kilon a vizsgalati alany altal adott pontszamok alapjan.

Mindkét elsédleges hatasossagi tarsvégpont statisztikailag szignifikans javulast mutatott a
Boey-csoportban a placebocsoporthoz képest az M21-500 és az M21-508 vizsgalatban is, minden
randomizalt alanynal, akinél a kiindulasi FLO-11 (11 részteriiletet felmérd Facial Line Outcomes
kérdéiv) dsszesitett transzformalt pontszdma <50 volt. Az eredmények a lenti tdblazatban lathatok
(2. tdblazat).



2. tablazat.

Az elsédleges hatdsossagi tarsvégpont: A maximalis homlokrancolaskor lathatd
glabellaris rancok sulyossaganak vizsgalé és vizsgalati alany altali értékelése —
terdpidsvalasz-arany (azon résztvevok szazalékos aranya, akiknél >2 fokozatnyi
javulas volt megfigyelheté a 7. napon a kiindulasi értékhez képest)

M21-500 vizsgélat M21-508 vizsgalat
Boey Boey
700 egység Placebo 700 egység Placebo
n (%) n (%) n (%) n (%)
ITT populéacio, akiknél a
kiindulasi FLO-11
Osszesitett transzformalt
pontszam <50 volt (N = 368) (N =130) (N =164) (N =63)
Vizsgl6i értékelés 265 (72,1%)* 1 (0,8%) 121 (73,6%)* 0 (0%)
(67,5%; 76,7%) | (0,0%; 4,2%) | (66,8%; 80,4%) | (0,0%; 5,7%)
A vizsgalati alany 224 (61,0%)* 1 (0,8%) 111 (67,9%)* 0 (0%)
értékelése (55,9%; 66,0%) | (0,0%; 4,2%) | (60,7%; 75,0%) | (0,0%; 5,7%)

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

A kiindulasi értékhez képest >2 fokozatu javulast elérd alanyok szazalékos aranyat a 2. dbra mutatja az

id6 fiiggvényében. A glabellaris rdncok sulyossadganak csokkenése az injekcio beadasat kovetéen
néhany o6ran belill megkezdddott. A maximalis hatas a 7. napon volt megfigyelhetd, és a valasz

id6tartama a Boey injekci6 beadasat kovetden 2—3 hét volt.

2. dbra

A kiindulasi értékhez képest >2 fokozatnyi javulas az FWS alapjan a maximalis
homlokrancolaskor megjelené glabellaris rancok sulyossdgaban a vizsgélati
alany és a vizsgalo értékelése alapjan az idé fiiggvényében (kettés vak szakasz)
(M21-500 és M21-508 vizsgalat)

------- >2 fokozatnyi javulds — A vizsgalati alany értékelése
= == >2 fokozatnyi javulds — A vizsgal értékelése
x Placebo
o Boey
100
<
£ 5
[
> s
c —_—
\E _ -
5 oo BN
X SR
0 G \
g R
2 40 i\ \\E
N o]
0 [‘ \"-—n
20 .
o i B
~
; ~
S e
o ¥ S SV S P gl * LU LLTELPECE L SRS TR F ST FTES - PYTF VIR F ISP IIPIS PRI -
Qo Qo Qo Qo Qo Qo
© © © © © ©
[= c c c o f=
~ < - o0 " o
- o~ o~ o <

1. nap (0. 6ra)

2. nap (24. é6ra)

Vizsgalati id6pontok



Az M21-500 és M21-508 vizsgalatban a vizsgalati alanyok tébbsége (724/725) 80 évnél fiatalabb volt.
Ebben a korcsoportban a vizsgalé altal értékelt terapiasvalasz-arany 72,7% (386/531) volt a Boey
esetében és 0,5% (1/193) a placebo esetében.

Az M21-500 és az M21-508 vizsgalatkban a masodlagos hatasossagi mutatdk a pszicholégiai hatés, a
glabellaris rancok sulyossaganak >1 fokozatnyi javulasa, a kezeléssel kapcsolatos altalanos
elégedettség, valamint a természetes kiils6 megjelenéssel valo elégedettség voltak. A 11 részteriletet
felmér6 Facial Line Outcomes (FLO-11) kérdéiv a glabellaris rancok megjelenésével 6sszefliggd
pszicholdgiai hatasokat értékeli, tobbek kozott azt, hogy mennyire zavarjak a résztvevoét a rancai;
id6sebbnek latszik-e annél, mint amennyinek szeretne; kevésbé érzi-e magat vonzonak; idésebbnek
latszik-e tényleges életkoranal; kevéshé latszik-e vonzdnak; faradtnak latszik-e; bére nem tlinik-e
simanak; faradtnak, stresszesnek vagy mérgesnek latszik-e; illetve hogy jol viszonyul-e arcanak kiils6
megjelenéséhez.

A FLO-11 dsszpontszdm alapjan az M21-500 vizsgalatban a résztvevok 66,6%-a, az M21-508
vizsgalatban pedig a résztvevok 61,9%-a tapasztalt >20 pontos javulast a 7. napon, a kiindulasi
értékhez képest a Boey-kezelés hatasara, mig a placebocsoportban ez az arany 8,5%, illetve 7,9% volt
(mindkét vizsgalatban p <0,0001).

Az arcrancokkal kapcsolatos elégedettségi kérd6ivvel (Facial Lines Satisfaction Questionnaire,
FLSQ) mérve, az altalanos kezelési elégedettség (5. részterilet) tekintetében az M21-500 és M21-508
vizsgalatban a Boey-kezelésben részesiilt résztvevok 58,7%-a, illetve 68,5%-a nyilatkozott ugy a

24. 6raban, hogy ,,Tobbnyire elégedett” vagy ,,Nagyon elégedett”, szemben a placebocsoport 16,2%,
illetve 9,9%-os aranyaval (p <0,0001 mindkét vizsgalatban).

A természetes kiilsé megjelenéssel val6 elégedettséget (FLSQ 4. részterilet) vizsgalva a 7. napon az
M21-500 és M21-508 vizsgalat Boey-csoportjaban a résztvevok 77,7%-a, illetve 86,0%-a volt

., Tobbnyire elégedett” vagy ,,Nagyon elégedett”, mig a placebo-csoportban ez az arany 7,7%, illetve
7,9% volt (mindkét vizsgalatban p <0,0001).

A Boey a nyugalmi allapotban lathatd glabellaris rancok stlyossagat is csokkentette. Az M21-500 és
M21-508 vizsgalatban a kiindulaskor a résztvevok 53,0%-anak, illetve 49,4%-anak volt nyugalomban
kdzepesen sulyos vagy sulyos glabellaris rdnca — a résztvevd, illetve a vizsgalo értékelése alapjan.
Ezen résztvevok koziil a 7. napon a Boey-csoportban 64,6%, illetve 63,2% érte el a ,,nincs” vagy
,.enyhe stlyossagu” valaszt nyugalmi allapotban, mig a placebo-csoportban ez az arany 8,1%, illetve
10,0% volt a résztvevd, illetve a vizsgalo értekelése alapjan.

A glabellaris rancok csokkenésének aranya az egyes kezelési ciklusok soran hasonlé volt.

A 65 évesnél id6sebb paciensek korében korlatozott mennyiségii 111. fazisa klinikai vizsgalati adat all
rendelkezésre a Boey-rol. A vizsgalati alanyok csupan 7%-a (38/532) volt 65 éves vagy iddsebb, és a
7. napon a kezelésre reagélok aranya kisebb volt ebben a populacioban (a vizsgalo értékelése szerint
58%, az alanyok értékelése szerint 37%).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

A hatdanvag altalanos jellemzdi

A jelenleg rendelkezésre all6 analitikai modszerekkel a trenibotulinumtoxinE nem mutathato6 ki a
periférias vérben az ajanlott dozisban alkalmazott intramuscularis injekciot kovetéen.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Nem végeztek allatkisérleteket a karcinogenitas és a mutagenitas vizsgalatara. A nem klinikai

toxikologiai adatok akut és kronikus vizsgalatok alapjan nem tartak fel emberre specifikus kockézatot.
Egerekkel végzett vizsgalatban a 1égzési térfogat csokkenését és a légzési perctérfogat novekedesét
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figyelték meg a klinikai dozis feletti hatéanyag-mennyiségnél. A Boey-val nem végeztek
hagyomanyos, reprodukciora és fejlddésre kifejtett toxicitasi vizsgalatokat.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

trehal6z-dihidréat

poloxamer 188

L-metionin

L-hisztidin

L-hisztidin-hidroklorid-monohidrat

natrium-klorid

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gyogyszer nem keverhet6 mas gyogyszerekkel.

6.3 Felhasznalhat6sagi idétartam

Bontatlan injekcids liveg

3év

Elkészitett oldat

Az elkészitett oldat kémiai és fizikai stabilitdsa 2 °C—8 °C hémérsékleten 24 Oran at igazolt.
Mikrobiol6giai szemponth6l a készitményt azonnal fel kell hasznalni.

Ha nem hasznaljak fel azonnal, a felhasznalas el6tti tarolasi idé és hémérséklet a felhasznalo
felel6ssége: a tarolasi id6 rendszerint nem haladhatja meg a 24 6rat 2 °C-8 °C hémérsékleten.
6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Hit6szekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.

A fénytdl valo védelem érdekében az injekcids Uiveget tartsa az eredeti dobozaban.

A gyodgyszer feloldas utani tarolasara vonatkoz6 eléirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Klorbutil gumidugdval és aluminiumkupakkal lezért I. tipust iivegbdl késziilt injekcios iiveg.

Egy injekcios Uiveget tartalmazo kiszerelés.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kildnleges 6vintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A feloldas soran kovetendd eljaras

A Boey felold&sdhoz kizérdlag steril, tartositdszer-mentes, 0,9%-o0s natrium-klorid oldatos injekcid
hasznalhatd. Szivjon fel megfelelé mennyiségii oldoszert egy fecskenddbe (lasd a 3. tablazat).
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3. tablazat: Higitasi tablazat

Hozzéadott olddszer Kapott dozis
(9 mg/ml [0,9%-05] (egység/0,1 ml)
natrium-klorid
oldatos injekcid)
1ml 140

Hagyja, hogy a vakuum a natrium-klorid oldatot a fecskendébdl az injekcios tivegbe szivja: az oldat az
Uiveg falén lassan és dvatosan lecsorog. Semmisitse meg az injekcios Uiveget, ha a vakuum
megsziinésének jeleit észleli (azaz, ha az olddszer a tii beszurasakor nem szivodik be az injekcios
tivegbe). A feloldott Boey egy tiszta, szintelen vagy enyhén sarga oldat. Felhasznalas el6tt
szemrevételezéssel ellendrizze, hogy az elkészitett oldat tiszta és részecskéktdl mentes-€. Ne adja be
az elkészitett Boey oldatot, ha részecskék lathatok benne.

A készitmény kizarolag egyszeri alkalmazasra szolgél, a fel nem hasznalt oldatot meg kell
semmisiteni.

Az injekcios fecskendd el6készitése

A 0,5 ml térfogat beadasanak biztositasa érdekében az elkészitett oldatbdl megfeleld mennyiséget kell

felszivni a fecskenddbe, figyelembe véve a levegébuborékok eltavolitasabol, valamint a fecskendo és

a th feltoltésébol adodo térfogatveszteséget.

o Szivjon fel 0,5 ml-nél nagyobb mennyiségii elkészitett oldatot egy steril fecskendbe, majd
tavolitsa el a levegdbuborékokat.

o Tavolitsa el a készitmény felszivasahoz hasznalt tiit. Csatlakoztasson megfeleld méretii
injekcios tit, majd toltse fel.

Az injekciods tivegek, fecskenddk és a felhasznalt anyagok biztonsagos artalmatlanitasa

Minden injekcids lveget (beleértve a lejart injekcios livegeket is), fecskendbt vagy a hatdanyaggal
kdzvetlenil érintkez6 anyagot egészségligyi hulladékként kell artalmatlanitani. Amennyiben a toxin
inaktivalasa szilkséges (pl. kiomlés esetén), az artalmatlanitast megelézéen legalabb 0,7%-0s
natrium-hipoklorit (NaClO) oldatot vagy legalabb 10 térfogatszazalékos haztartasi hipdoldatot javasolt
alkalmazni 10 percen ét.

Ajanlasok botulinum toxinnal végzett kezelése soran bekovetkez6 baleset esetére

Amennyiben akar a por, akar a feloldott készitmeny kezelése kozben baleset torténik, az aldbbiakban

leirt megfelel6 intézkedéseket azonnal végre kell hajtani.

o Minden kiomlott anyagot fel kell torolni: por allagi készitmény esetén natrium-hipoklorit
oldattal atitatott nedvszivé anyaggal, feloldott készitmény esetén pedig szaraz nedvszivo
anyaggal.

. A szennyezett fellileteket natrium-hipoklorit oldattal atitatott nedvszivé anyaggal kell
megtisztitani, majd szérazra kell torolni.

o Az injekcios Uveg torése esetén a fentiek szerint kell eljarni; az Uvegszilankokat 6vatosan 0ssze
kell gytGjteni, elkerllve a bor sériilését, majd a készitményt fel kell térlni.

o Ha a készitmény a borre keriil, natrium-hipoklorit oldattal kell lemosni, majd b6 vizzel alaposan
le kell dbliteni.
o Ha a készitmény a szembe keriil, b6 vizzel vagy szemoblité oldattal alaposan ki kell 6bliteni.

o Sérulés (vagas, szuras) esetén a fentiek szerint kell eljarni, és — a beadott ddzis
figyelembevételével — megfelel6 orvosi ellatast kell biztositani.
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7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2

Irorszég

8. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2044/001

9. AFORGALOMBAHOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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Il. MELLEKLET

A ,BIOL(')GIA,I EREDETU HA,T(),AN)(AG GYART”()JA Es A (;YARTASI
TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK
VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOJA ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A biologiai eredetli hatéanyag gyartdjanak neve és cime

Allergan Sales, LLC

2525 Dupont Drive

Irvine, California 92612
Amerikai Egyesiilt Allamok

A gvartasi tételek végfelszabaditdsaért felelds gyartd neve és cime

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen Am Rhein,
Németorszag

B. AKIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer (1asd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2 pont).

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késo6bbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja erre a készitményre az elsé PSUR-t az engedélyezést
kovetd 6 honapon belil kdteles benydjtani.

D. AGYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magéat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljéaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezé farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtand6 a kovetkez6 esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizélasra irdnyuld) Gjabb,
meghatarozo6 eredmények szuletnek.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Boey 1400 egység por oldatos injekciohoz
trenibotulinumtoxinE

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

1400 egyseg trenibotulinumtoxinE-t tartalmaz injekcios lvegenkeént.

Feloldast kovetden az elkészitett oldat 140 egység trenibotulinumtoxinE-t tartalmaz

0,1 milliliterenként.

Ezek az egységek és més botulinum toxin készitmények egységei egymassal nem helyettesithetok.

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: trehal6z-dihidrat, poloxamer 188, L-metionin, L-hisztidin,
L-hisztidin-hidroklorid-monohidrat, natrium-klorid.
Tovabbi informéaciokeért lasd a betegtajékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos injekciohoz

1 db injekcids liveg

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Feloldast kovetéen intramuscularis alkalmazésra.
Kizérolag egyszeri alkalmazésra.

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Itt nyilik!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gydgyszer gyermekektdl elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Hitoszekrényben tarolando.
A fényt6l valo védelem érdekében az injekcids Uveget tartsa a dobozaban.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

irorszéag

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2044/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

[ 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonosit6ju 2D vonalkdddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG CIMKEJE

1.  AGYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Boey 1400 egység por injekciohoz
trenibotulinumtoxinE
im. — feloldas utan

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

EXP

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

1400 egység

| 6. EGYEB INFORMACIOK
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informéciok a felhasznalé szaméara

Boey 1400 egység por oldatos injekciéhoz
trenibotulinumtoxinE

sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetévé teszi az j gyogyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Enhez On is hozzajarulhat a tudomasara juté barmilyen mellékhatas
bejelentésével.

A mellékhatasok jelentésének madjairol a 4. pont végen (Mellékhatasok bejelentése) talal tovabbi
tajékoztatast.

Mielétt elkezdi alkalmazni Onnél ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi

betegtajékoztatot, mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepl6 informaciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségugyi szakemberhez.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezeldorvosat, vagy
gylgyszerészét, vagy a gondozasat végzé egészségligyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban
fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztat6 tartalma:

Milyen tipust gy6gyszer a Boey és milyen betegségek esetén alkalmazhat?
Tudnival6k a Boey alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Boey-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Boey-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

U wd P

1. Milyen tipusu gyogyszer a Boey és milyen betegségek esetén alkalmazhat?
A Boey hat6anyaga a trenibotulinumtoxinE.

A gydgyszer az izomrelaxans gyogyszerek csoportjaba tartozik. Az injekcié helye kozelében
atmenetileg megakadalyozza az izmok mozgasat.

o A Boey felnétteknél alkalmazhato a két szemoldok kdzott maximalis homlokréancolaskor lathato
rancok (glabellaris rancok) kiils6 megjelenésének atmeneti javitasara, amennyiben ezek jelent6s
pszichés hatdssal vannak a péciensre.

2. Tudnivaldk a Boey alkalmazasa elétt

Ne alkalmazza a Boey-t:

o ha allergiés a trenibotulinumtoxinE-re vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojére;

o ha az izmokat érint6, tartds betegségben, példaul miaszténia graviszban vagy Lambert-Eaton-
szindrémaban szenved;

o ha vorosség, duzzanat (gyulladas) vagy fert6zés all fenn azo(k)on a tertlet(ek)en, ahova az
injekcio beadasat tervezik.

22



Figyelmeztetések és dvintézkedések

Kezeldorvosa nem adhatja be a Boey-t mésik botulinum toxinnal egyutt. Ezeknek a gydgyszereknek
az egyid6ben torténd alkalmazasat nem vizsgaltak.

A Boey alkalmazasa el6tt beszéljen kezelorvosaval:

ha korabban mellékhatast tapasztalt barmely botulinum toxin tartalmu készitmény alkalmazésa
soran;

ha arcmiitéten esett at vagy arcsériilése volt;

ha a kdzeljdvében arcmiitétet terveznek Onnél;

ha gyengék azok az izmok, amelyekbe az injekciot kivanjak beadni;

ha az egyik vagy mindkét szemhéja csuingése (ptozis) esetén;

ha az idegrendszert érint6 bizonyos betegségek valamelyikében szenved (példaul amiotrofias
laterdl szklerdzisban vagy motoros neuropatiaban);

ha korabban eléfordult Onnél nyelési nehézség (diszfagia);

ha korabban eléfordult Onnél, hogy étel vagy ital keriilt a légutakba (aspiracio).

Reakciok az injekcio beadasi helyén: a Boey alkalmazasat kovetéen eléfordulhatnak reakciok az
injekci6 beadaséanak helyén, példaul az alabbiak:

fajdalom/diszkomfort;

a tapintas, fajdalom, hideg vagy meleg csokkent érzése;
zsibbadas, bizsergés;

duzzanat/gyulladas;

fertézés;

vOrosség;

véralafutas;

VErzés;

viszketés;

melegségeérzet;

az injekcio beadasanak helyén fellépé megkeményedés.

A fenti tiinetek annal nagyobb eséllyel fordulhatnak el Onnél, minél tobb kezelést kap.

A Boey alkalmazasa utan tajékoztassa kezeldorvosat, ha az alabbi tiinetek barmelyikét
tapasztalja:

Allergias reakcio: Az allergias reakcid a szervezet valasza egy gyogyszerre. Ez olyan tlineteket
okozhat, mint a csalankitités, bérkiiités vagy laz. Azonnal forduljon kezeléorvosahoz, ha az
alabbi tlinetek barmelyike jelentkezik, mivel ezek stlyos allergias reakcio jelei lehetnek:

" légzési, nyelési vagy beszédzavar;

= duzzanat, beleértve az arc vagy a torok duzzanatat is;

. zihalas (sipol6 hang Iélegzés kozben);

" szédulés vagy kabultsag;

" légszom;.

A toxin hatasanak tavolabbi megjelenése: Eléfordulhat, hogy a botulinum toxin hatasa az
injekcio beadasi helyétél a szervezet mas részeire is atterjed. Az aldbbi tinetek barmelyikének
jelentkezése esetén azonnal forduljon kezeléorvosahoz:

. Izomgyengeség;

. légzési, nyelési vagy beszédzavar;

" étel vagy folyadék légutakba kerilése.

Csokkent pislogas, amely az egyik vagy mindkét szemet érintheti — ez a szem kiilsé rétegének
kiszaradasahoz és karosodasahoz vezethet.

Gyermekek és serdiilok
A Boey nem ajanlott 18 év alatti személyeknek.
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Egyeb gyogyszerek és a Boey

Feltétlentil tijékoztassa kezeldorvosat a jelenleg vagy nemrégiben alkalmazott, valamint alkalmazni

tervezett egyéb gyogyszereirdl, ideértve tobbek kozott a kdvetkezoket:

o egy masik, botulinum toxint tartalmazo6 gyogyszer;

o izomrelaxansok (az izomfeszulést csokkentd gyogyszerek);

o aminoglikozid antibiotikumok (fert6zések kezelésére szolgald gyogyszerek), vagy egyéb
gyogyszerek, amelyek befolyésoljak az idegek és izmok kozotti kommunikacidt;

o antikolinerg szerek (az izomer6t csokkentd gyogyszerek).

Uj gyogyszer alkalmazasa el6tt kérje kezelGorvosa tanacsat.

Terhesség és szoptatas
A Boey alkalmazésa terhesség alatt nem javasolt.

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa eldtt beszéljen kezeldorvosaval. Kezeldorvosa atbeszéli Onnel, hogy
folytathat6-e a kezelés.

Nem ismert, hogy a Boey atjut-e az anyatejbe. A Boey-kezelés ideje alatt nem javasolt a szoptatas.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Boey kismértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket. Ha a Boey alkalmazasat kovetden szemhéjcsiingést vagy lataszavart tapasztal, ne
vezessen gépjarmiivet és ne kezeljen gépeket, amig ezek a tiinetek meg nem sziinnek. Ha bizonytalan,
kérje kezelGorvosa vagy gyogyszerésze tanacsat.

A Boey natriumot tartalmaz
A készitmény kevesebb mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcids Uvegenként, azaz
gyakorlatilag ,,natriummentes”.

3. Hogyan kell alkalmazni a Boey-t?

A Boey-t — kizarolag — megfelel6 szakképesitéssel, tovabba az adott kezelésben és az ahhoz sziikséges
eszkdzok hasznalatdban megfeleld tapasztalattal rendelkezé orvos adhatja be.

A Boey-t injekci6 formajaban, izomba (intramuszkulérisan) fecskendezik, kdzvetlenil az érintett
terletre, a két szemoldok folé és kozé. A szokasos adag Gsszesen 700 egység. A glabellaris rancok
kezelésére kijeldlt 5 injekcios hely mindegyik esetén 140 egység Boey-t fognak Onnek beadni.

A Boey mér az injekcié beadasa utan 8 oraval elkezdhet hatni, és a teljes hatasat a 7. napon éri el; a
hatas rovid ideig (2-3 hétig) tart. A Boey-t alkalomszeriien kell beadni.

Kezeldorvosa donti el, hogy On mikor kaphat tovabbi injekcid(ka)t. Az orvos ellenérzi a glabellaris
rancok allapotat, és meggy6z6dik arrdl, hogy a korabbi Boey-kezelése soran nem jelentkezett Onnél
mellékhatés.

Ha az eléirtnal tobb Boey-t kapott

Azonnal forduljon kezeléorvosahoz, ha olyan tiineteket észlel, amelyek arra utalhatnak, hogy tal sok

Boey-t kapott. Az injekcié beadasat kovet6en ezek a tiinetek akar tébb nap mdlva is jelentkezhetnek,

és az alabbiak lehetnek:

o Izomgyengeseg. Ez az injekcid beadasi helyének kdzelében vagy attdl tavolabb is jelentkezhet.

. Légzési, nyelési vagy beszédzavar. Ez azért fordulhat el6, mert az izom nem képes megfeleléen
mozogni (izombénulas).
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o Etel vagy folyadék keriilhet véletleniil a tiidébe, mert az izmok nem miikddnek megfelelden,
ami a tido fert6zéséhez (aspirécios tildégyulladas) vezethet. Ez a fajta tiidégyulladas kohogeést,
légzési nehézseget, mellkasi fajdalmat és/vagy zavartsagot okozhat.

o A szemhéj cslingése.

o Kettéslatas (két targyat 1at egy helyett).

. Altalanos gyengeség.

A Boey lenyelése vagy véletlen befecskendezese esetén keresse fel kezel8orvosat. Eléfordulhat, hogy
kezel6orvosa tobb napon keresztill szoros megfigyelés alatt kivanja tartani az On allapotat.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyo6gyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

A Klinikai vizsgalatok soran a Boey alkalmazésaval kapcsolatban az alabbi mellékhatésokat figyelték
meg:

Nem gyakori mellékhatas (100-bdl legfeljebb 1 pacienst érinthet):
o szemhéjcsiingés (ptozis);
o szemOldokesiingés (ptdzis).

Ritka mellékhatéas (1000-bdl legfeljebb 1 pacienst érinthet)
o a szemoldok kiilsé részének megemelkedése (Ugynevezett Mephisto-jel).

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezelSorvosat, gydgyszerészét vagy a
gondozasat végzo egészségiigyi szakembert. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetlenil a hatosag részére is
bejelentheti az V. filggelékben talalhato elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tébb informéacié alljon rendelkezésre a gyodgyszer biztonsagos
alkalmazéasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Boey-t tarolni?

A gydgyszer tarolasaért és a fel nem hasznalt készitmény megfelel6 megsemmisitéséért kezeldorvosa
felelds. Az alabbi informaciok kizarolag egészségiigyi szakembereknek szolnak.

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az injekcios tiveg cimkéjén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utén ne alkalmazza ezt a
gyogyszert. A lejarati id6 az adott honap utolsé napjara vonatkozik.

Hiitészekrényben (2 °C — 8 °C) tarolando.
A fényt6l valo védelem érdekében az injekcids Uiveget tartsa az eredeti dobozaban.

A por 9 mg/ml (0,9%-0s) natrium-klorid oldatos injekcioban torténé feloldasat kovetden a készitményt
azonnal fel kell hasznalni. Szlikség esetén azonban legfeljebb 24 6ran at hiitdszekrényben (2 °C-8 °C)
is tarolhato.

Ne alkalmazza ezt a gyodgyszert, ha lathatd részecskék vannak benne.

A készitmény kizarolag egyszeri alkalmazasra szolgal. A fel nem hasznélt oldatot meg kell
semmisiteni.
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Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Ezek az intézkedések
elosegitik a kdrnyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéeb informéciok
Mit tartalmaz a Boey?

o A készitmény hatdanyaga a trenibotulinumtoxinE. 1400 egység trenibotulinumtoxinE-t
tartalmaz injekcids Gvegenként.

. A készitmény egyéb Osszetevoéi: trehaldz-dihidrat, poloxamer 188, L-metionin, L-hisztidin,
L-hisztidin-hidroklorid-monohidrat, natrium-klorid.

Milyen a Boey kulleme és mit tartalmaz a csomagolas?

A Boey egy por oldatos injekcidhoz (por injekcidhoz). A készitmény fehér por vagy toredezett korong,
amely atlatszé livegben (injekcios tveg) kertl forgalomba.

Egy doboz 1 injekcios Uveget tartalmaz.
A forgalomba hozatali engedély jogosultja

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

irorszéag

Gyarté

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen Am Rhein,
Németorszag

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
AbbVie SA AbbVie UAB
Tél/Tel: +32 10 477811 Tel: +370 5 205 3023
Bouarapus 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 Kift.
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

26



Tel: +49 (0) 611 / 1720-0

Eesti
AbbVie OU
Tel: +372 623 1011

EALGoa
AbbVie DAPMAKEYTIKH A.E.
TnA: +30 214 4165 555

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

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

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

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

island
Vistor
Tel: +354 535 7000

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

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

Latvija
AbbVie SIA
Tel: +371 67605000

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

Romania
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

A betegtajékoztato legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Egyéb informéciéforrasok

A betegtajékoztaté meghallgatasanak, Braille-irassal, vagy nagyméretii bettikkel irt, illetve audio
valtozatanak igénylése érdekében forduljon a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak helyi

képviseletéhez.

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.eu/) talalhato.
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Az aldbbi informécidk kizarolag egészségligyi szakembereknek szélnak:
A Boey egységek és méas botulinum toxin készitmények egységei egymassal nem helyettesithetok.
Elokészités, feloldas és kezelés

A Boey feloldasahoz kizarolag steril, tartdsitdszer-mentes, 0,9%-os natrium-klorid oldatos injekcié
hasznalhatd. Szivjon fel megfelelé mennyiségii oldoszert egy fecskenddbe (lasd az alabbi tablazatot).

Higitasi tablazat

Hozzéadott olddszer
(9 mg/ml [0,9%0-05] Kapott ddzis
natrium-klorid (egység/0,1 ml)
oldatos injekcid)
1ml 140

Hagyja, hogy a vakuum a natrium-klorid oldatot a fecskendébdl az injekcios livegbe szivja: az oldat az
liveg falan lassan és dvatosan lecsorog. Semmisitse meg az injekcios Uveget, ha a vakuum
megsziinésének jeleit észleli (azaz, ha az oldGszer a tii beszirasakor nem szivodik be az injekcids
livegbe). A feloldott Boey egy tiszta, szintelen vagy enyhén sarga oldat. Felhasznalas el6tt
szemrevételezéssel ellendrizze, hogy az elkészitett oldat tiszta és részecskéktdl mentes-e. Ne adja be
az elkészitett Boey oldatot, ha részecskék lathatdk benne.

A 0,5 ml térfogat beadasanak biztositasa érdekében az elkészitett oldatbol megfelel6 mennyiséget kell

felszivni a fecskenddbe, figyelembe véve a leveg6buborékok eltavolitasabol, valamint a fecskendo és

a th feltoltésébol adodo térfogatveszteséget.

o Szivjon fel 0,5 ml-nél nagyobb mennyiségii elkészitett oldatot a steril fecskend6be, majd
tavolitsa el a levegébuborékokat.

o Tavolitsa el a készitmény felszivasahoz hasznalt tiit. Csatlakoztasson megfelelé méretii
injekcios tit, majd toltse fel.

Az elkészitett Boey oldatot hiitdszekrényben (2 °C — 8 °C) kell tarolni, és az elkészitést kovetd 24 6ran
belll be kell adni. A készitmény kizarblag egyszeri alkalmazasra szolgél, a fel nem hasznalt oldatot
meg kell semmisiteni.

A beadas modja

Az elkészitett Boey oldathol 140-140 egységet (0,1-0,1 ml) kell intramuscularisan beadni 5 injekcios
helyre: 2-2 injekciot a két musculus corrugatorba és 1 injekciét a musculus procerusba, 6sszesen
700 egység dozisban.

Tuladagolas

A tuladagolas tiinetei nem feltétlentil azonnal az injekcid utan jelentkeznek. A tal nagy dozis helyi,
illetve a beadas helyétél tavolabb jelentkezé, generalizalt és stlyos neuromuscularis paralysist idézhet
eld.

A véletlen injekcio, a szajon 4t torténd expozicid, a tiladagolas vagy a toxin hatas tovaterjedésének
gyanUja esetén a pacienst tobb héten keresztil orvosi megfigyelés alatt kell tartani a szisztémas
izomgyengeség vagy az izombeénulas progressziv jeleinek és tlineteinek észlelése céljabol. Ezek a
tlinetek jelentkezhetnek az injekcid beadasi helyén, illetve attol tAvolabb is, és magukban foglalhatjak
a ptosist, a diplopiat, a dysphagiat, a dysarthriat, az altalanos gyengeseget vagy a légzési
elégtelenséget.
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Ezeknél a pacienseknél mérlegelend6 a tovabbi orvosi Kivizsgalas, és azonnal meg kell kezdeni a
megfeleld terapiat; ez adott esetben hospitalizaciot is jelenthet.

Ha az oropharynx és a nyel6cs6 izomzata érintetté valik, aspiratio 1éphet fel, amely aspiratios
pneumonia kialakulasahoz vezethet. Amennyiben a Iégz6izmok lebénulnak vagy jelentésen
meggyengilnek, a gyogyulasig intubatio és 1égzéstamogatas valhat sziikségesse. A szupportiv kezelés
tracheostomiat és/vagy elh(z6do gépi lélegeztetést is sziikségessé tehet az egyeb altalanos szupportiv
ellatas mellett.

Az injekcids iivegek, fecskenddk és a felhasznalt anyagok biztonsagos artalmatlanitasa

Minden injekcios liveget (beleértve a lejart injekcids tivegeket is), fecskendot és/vagy a hatdanyaggal
kozvetlendl érintkezé anyagot egészségugyi hulladékként kell rtalmatlanitani. Amennyiben a toxin
inaktivalasa sziikséges (pl. kiomlés esetén), az artalmatlanitast megel6z6en legalabb 0,7%-0s natrium-
hipoklorit (NaCIlO) oldatot vagy legalabb 10 térfogatszazalékos haztartasi hipdoldatot javasolt
alkalmazni 10 percen ét.

Ajanlasok botulinum toxinnal végzett kezelése soran bekovetkezo baleset esetére

Amennyiben akér a por formaju, akar a feloldott készitmény kezelése kdzben baleset torténik, az

alabbiakban leirt megfeleld intézkedéseket azonnal végre kell hajtani.

o Minden kiomlott anyagot fel kell toroIni: por allagy készitmény esetén natrium-hipoklorit
oldattal atitatott nedvszivo anyaggal, feloldott készitmény esetén pedig szaraz nedvszivo
anyaggal.

o A szennyezett fellleteket natrium-hipoklorit oldattal atitatott nedvszivo anyaggal kell
megtisztitani, majd szarazra kell torolni.

. Az injekcios Uveg torése esetén a fentiek szerint kell eljarni; az tivegszilankokat dvatosan 6ssze
kell gytijteni, elkertilve a bor sériilését, majd a keszitményt fel kell térdlni.

o Ha a készitmény a bérre Kerill, natrium-hipoklorit oldattal kell lemosni, majd b6 vizzel alaposan
le kell dbliteni.
o Ha a készitmény a szembe keriil, b6 vizzel vagy szemoblitd oldattal alaposan ki kell 6bliteni.

o Sérulés (vagas, szaras) esetén a fentiek szerint kell eljarni, és — a beadott dézis
figyelembevételével — megfelel orvosi ellatast kell biztositani.
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