ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



vAcest medicament face obiectul unei monitorizéri suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapidd de noi informatii referitoare la siguranta. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt
rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi pct. 4.8 pentru modul de raportare a reactiilor
adverse.

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Boey 1 400 unitati pulbere pentru solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare flacon contine 1 400 unitati de trenibotulinumtoxinE produse in celule de Clostridium
botulinum.

Dupa reconstituire, fiecare 0,1 ml de solutie reconstituita contine 140 unitati de trenibotulinumtoxinE.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Pulbere pentru solutie injectabila (pulbere pentru injectie).

Pulbere de culoare alba pana la aproape alba, care poate avea si aspectul unui disc spart.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Boey este indicat pentru ameliorarea temporara a aspectului ridurilor moderate pana la severe dintre
sprancene, observate in momentul incruntarii maxime (riduri glabelare), atunci cand acestea au un
impact psihologic important la pacientii adulti (vezi pct. 5.1).

4.2 Doze si mod de administrare

Boey trebuie administrat numai de catre medici cu experienta si calificdri corespunzatoare in
tratamentul ridurilor glabelare si in utilizarea echipamentului necesar.

Doze
Datorita debutului timpuriu al efectului sau si duratei scurte, Boey trebuie folosit ocazional.

Concentratia acestui medicament este exprimata in Unitati; aceste unitati nu sunt interschimbabile cu
unitatile utilizate pentru exprimarea concentratiei altor medicamente care contin toxina botulinica.

Repetarea tratamentului cu Boey la intervale mai frecvente de 6 saptamani nu a fost evaluata si trebuie
sd fie determinata de medic.

Eficacitatea si siguranta a mai mult de 3 injectii consecutive cu Boey dupd mai mult de 18 saptamani
nu au fost evaluate.

Administrarea toxinei botulinice de tip A la mai putin de 30 de zile dupa administrarea Boey nu a fost
evaluata (vezi pct. 5.1).



Populatii speciale

Varstnici
Nu este necesara ajustarea dozelor In cazul administrarii la varstnici.

Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea Boey nu au fost stabilite la copii si adolescenti cu varsta intre 0 si 18 ani. Nu

sunt disponibile date.

Mod de administrare

Administrare intramusculara.

Pentru instructiuni privind reconstituirea si prepararea medicamentului in vederea administrérii,
manipularea si eliminarea flacoanelor, vezi pct. 6.6.

Instructiuni privind prepararea si reconstituirea

Inainte de injectarea intramusculard, reconstituiti fiecare flacon de Boey cu 1 ml de solutie injectabila
de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%), pentru a obtine o solutie reconstituita la o concentratie de

140 unitati/0,1 ml si o doza totala de tratament de 700 unitati in 0,5 ml pentru ridurile glabelare.

Administrare

Injectati intramuscular 140 unitati (0,1 mL) de Boey reconstituit in fiecare dintre cele 5 locuri de
injectare: 2 injectii in fiecare muschi corugator si 1 injectie in muschiul procerus, pentru o doza totala
de 700 unitati (vezi Figura 1).

Pentru a reduce complicatiile legate de ptoza, trebuie urmati pasii de mai jos:

o Evitati injectarea in apropierea muschiului ridicator al pleoapei superioare, in special la pacientii
cu complexe depresoare ale sprancenelor mai mari.

o Pozitionati injectarile laterale in muschiul corugator la o distanta de cel putin 1 cm deasupra
crestei osoase supraorbitale.

o Asigurati-va ca volumul injectat/doza injectata este corecta.

Figura 1. Locuri de injectare pentru ridurile glabelare

Tnainte de reinjectarea cu Boey medicii trebuie si se asigure ci ridurile glabelare ale pacientului
observate in momentul Incruntérii maxime sunt moderate pana la severe si sa confirme absenta
reactiilor adverse cunoscute la Boey.

4.3  Contraindicatii

o Hipersensibilitate la substanta activa, la orice preparat cu toxina botulinica sau la oricare din
excipientii enumerati la pct. 6.1.
o Tulburari generalizate ale activitatii musculare (de exemplu, miastenia gravis, sindromul

Lambert-Eaton).



o Infectie sau inflamatie la nivelul locului(urilor) de injectare propus(e).

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Administrarea concomitenta a Boey cu o alta toxina botulinica nu a fost investigata si trebuie
interzisa (vezi pct. 4.5).

Trasabilitate

Pentru a avea sub control trasabilitatea medicamentelor biologice, numele si numarul lotului
medicamentului administrat trebuie inregistrate cu atentie.

Reactii de hipersensibilitate

Foarte rar, poate sa apara o reactie anafilactica dupa injectarea toxinei botulinice. Prin urmare, trebuie
sa aveti la dispozitie epinefrina (adrenalind) sau orice alte masuri anti-anafilactice.

Efectele raspandirii la distanta a toxinei

Tn unele cazuri, pot fi observate efecte ale toxinei botulinice dincolo de locul de injectare. Simptomele
care sunt compatibile cu mecanismul de actiune al toxinei botulinice pot include slabiciune musculara,
tulburari de deglutitie si vorbire, pneumonie prin aspiratie, dificultati de respiratie si depresie
respiratorie. Injectarea acestui medicament nu este recomandata la pacientii cu antecedente de disfagie
s1 aspiratie.

Au fost raportate cazuri compatibile cu botulismul iatrogen dupa injectarea altor medicamente care
contin toxina botulinica. Pacientii si persoanele care ii ingrijesc trebuie sfatuiti sa solicite imediat
ingrijiri medicale in cazul in care prezinta semne sau simptome compatibile cu efectul de raspandire a
toxinei botulinice sau in cazul aparitiei tulburarilor de deglutitie, de vorbire sau respiratorii (vezi pct.
4.9).

Afectiuni si reactii preexistente la locul injectarii

Tnainte de administrarea Boey, trebuie intelese anatomia relevanti si orice modificari ale anatomiei
cauzate de proceduri chirurgicale anterioare.

Este necesara prudentd atunci cand Boey este utilizat in prezenta ptozei, sau cand muschiul vizat
prezinta o slabiciune sau atrofie excesiva. Atrofia musculara este de asteptat dupa tratamentul repetat
cu toxind botulinica, fiind secundara paraliziei flasce a muschilor tratati.

Durerea localizata, inflamatia, parestezia, hipoestezia, sensibilitatea, umflarea/edemul, eritemul,
infectia localizata, sangerarea, vanataile, senzatia de caldura si/sau induratia au fost asociate cu
injectarea de toxina botulinica. Durerea si/sau anxietatea legate de ac pot provoca raspunsuri
vasovagale, inclusiv hipotensiune arteriald simptomatica tranzitorie si sincopa.

Atunci cand acest medicament se injecteaza in ridurile glabelare, este necesara prudenta, astfel incat
acesta sa nu fie injectat intr-un vas de sange.

Este necesara prudentd dacd au aparut complicatii Tn urma unor injectéri anterioare cu toxina
botulinica.

Administrari repetate

Injectarile repetate cu trenibotulinumtoxinE pot creste riscul de reactii adverse asociate cu procedurile
de injectare.




Tulburari neuromusculare preexistente

De asemenea, este necesara prudenta atunci cind Boey este utilizat pentru tratamentul pacientilor cu
scleroza laterald amiotrofica sau cu tulburdri neuromusculare periferice. Pacientii cu tulburari de
jonctiune neuromusculara (inclusiv cele nemanifestate la momentul injectarii) pot fi expusi unui risc
crescut de aparitie a efectelor sistemice semnificative clinic, inclusiv disfagie severa si deprimare
respiratorie.

Reactii adverse oftalmice la pacientii tratati cu alte medicamente care contin toxind botulinicd

La utilizarea altor medicamente care contin toxinad botulinica, a fost raportata o reducere a reflexului
de clipire cauzata de injectie, care poate duce la uscaciune la nivelul ochiului, expunerea corneet,
defecte epiteliale persistente si ulceratii corneene, in special la pacientii cu tulburari ale nervului
cranian VII. Orice defect epitelial trebuie tratat cu rigurozitate. Acest lucru poate necesita utilizarea de
picaturi de protectie, unguente, lentile de contact terapeutice moi sau mentinerea ochiului inchis cu
ajutorul plasturilor sau prin alte mijloace.

Excipienti cu efect cunoscut

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per flacon, adica practic ,,nu contine
sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune
Nu au fost efectuate studii privind interactiunile Boey cu alte medicamente.

Alte medicamente care contin neurotoxini botulinica

Nu este cunoscut efectul administrarii diferitelor serotipuri de neurotoxind botulinica in acelasi timp.
Slabiciunea neuromusculara poate fi agravata prin administrarea altei toxine botulinice, Tnainte de
remisia totala a efectelor toxinei botulinice administrate anterior.

Miorelaxante

Slabiciunea excesiva poate fi exagerata prin administrarea unui miorelaxant Tnainte sau dupa
administrarea de toxine botulinice, inclusiv Boey.

Aminoglicozidele si alte medicamente care afecteaza transmisia neuromusculari

Efectul Boey poate fi potentat de antibioticele aminoglicozidice sau de alte medicamente care
afecteaza transmisia neuromusculara (de exemplu, agenti blocanti neuromusculari).

Medicamente anticolinergice

Utilizarea medicamentelor anticolinergice dupa administrarea Boey poate potenta efectele
anticolinergice sistemice.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea
Sarcina

Datele provenite din utilizarea trenibotulinumtoxinE la femeile gravide sunt limitate. Studiile la
animale sunt insuficiente cu privire la toxicitatea asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).

Boey nu este recomandat n timpul sarcinii si la femei aflate la varsta fertild care nu utilizeaza masuri
contraceptive.



Alaptarea

Nu se cunoaste daca Boey se excreta in laptele uman. Nu se poate exclude un risc pentru
nou-nascuti/sugari.

Boey nu este recomandat in timpul alaptarii.

Fertilitatea

Nu exista date la om sau la animale cu privire la fertilitate pentru trenibotulinumtoxinE. Cu toate
acestea, s-a demonstrat cd o toxina botulinica de tip A afecteaza fertilitatea animalelor de sex masculin
si feminin numai la doze care au indus efecte farmacologice exagerate.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Boey are influentd mica asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje. Exista un risc
potential de ptoza palpebrala si tulburari vizuale, care pot afecta conducerea vehiculelor si
manipularea utilajelor.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Reactiile adverse au fost ptoza palpebrald, ptoza sprancenei si semnul Mephisto (ridicarea laterala a
sprancenei). Aceste reactii au fost raportate la 0,17%, 0,13% si, respectiv, 0,04% dintre subiectii
carora li s-a administrat Boey 700 unitati.

Rezumatul reactiilor adverse sub forma de tabel

Frecventa reactiilor adverse este definita dupa cum urmeaza: foarte frecvente (> 1/10); frecvente
(> 1/100, < 1/10); mai putin frecvente (> 1/1 000, < 1/100); rare (> 1/10 000, < 1/1 000); foarte rare
(< 1/10 000).

Tabelul 1. Reactii adverse la medicament
Aparate, sisteme si organe Reactia adversa la Frecventa
medicament
Tulburari oculare Ptoza palpebrala Mai putin
frecvente
Afectiuni cutanate si ale tesutului Ptoza sprancenei Mai putin
subcutanat frecvente
Tulburari musculo-scheletice si ale Semnul Mephisto Rare
tesutului conjunctiv (ridicarea laterald a
spréncenelor)

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Simptomele de supradozaj pot sé nu fie vizibile imediat dupa injectare. Dozele excesive pot produce
paralizii neuromusculare generalizate si profunde, la nivel local sau distal.


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

In cazul producerii unei injectari sau ingerari accidentale sau al supradozajului sau al suspectrii
raspandirii toxinei, pacientul trebuie sa se afle sub supraveghere medicala timp de mai multe
saptdmani, pentru semne si simptome progresive de slabiciune musculara sistemica sau paralizie
musculara, care pot fi locale sau la distanta de locul injectiei si pot include ptoza, diplopie, disfagie,
disartrie, slabiciune generalizata sau insuficienta respiratorie. La acesti pacienti, trebuie avuta in
vedere evaluarea medicala suplimentara si instituirea imediata a terapiei medicale adecvate, care poate
include spitalizare.

In cazul in care este afectatd musculatura orofaringelui si a esofagului, poate apirea aspiratia, care
poate duce la aparitia unei pneumonii prin aspiratie. In cazul in care muschii respiratori sunt paralizati
sau suficient de slabiti, intubatia si respiratia asistatd pana la recuperare pot fi necesare. Abordarea
terapeutica poate implica necesitatea unei traheostomii si/sau a unei ventilatii mecanice prelungite, pe
langa alte masuri de suport a functiilor vitale.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: miorelaxant, alti agenti cu actiune periferica, codul ATC: nu a fost inca
atribuit

Mecanism de actiune

TrenibotulinumtoxinE isi exercita efectul prin blocarea transmisiei neuromusculare.Dupa injectarea
intramusculara, toxina se leaga rapid de receptorii specifici de pe suprafata celulara de la nivelul
terminatiilor nervoase motorii. Dupa legare, toxina este transportatd prin membrana plasmatica prin
endocitoza mediatd de receptori, iar lantul proteolitic usor este apoi eliberat n citosol, unde actioneaza
prin clivarea SNAP-25, o proteina pre-sinapticd implicata in andocarea si fuziunea veziculara,
necesare pentru eliberarea neurotransmitatorului acetilcolina. Prin afectarea functiei SNAP-25, toxina
inhiba eliberarea de acetilcolina de la nivelul terminatiilor nervoase, avand drept rezultat o denervare
chimica partiala si o reducere localizata a activitatii musculare.

Efectele clinice ale Boey incep sé se manifeste la 8 ore post-injectare cu un nivel maxim in jurul
zilei 7 dupa injectare. Recuperarea se produce, in general, in decurs de 2-3 saptamani, pe masura ce
terminatiile nervoase primare se refac.

A fost efectuat un studiu clinic de faza 1, dublu-orb, cu administrare succesiva de Boey 700 unitati sau
placebo in Ziua 1, urmat de o toxina botulinica de tip A 20 unitati Allergan (unitatile sunt specifice
toxinelor) in Ziua 30, la un total de 90 de subiecti cu riduri glabelare moderate pana la severe. Efectul
farmacodinamic, evaluat folosind Scala ridurilor faciale (Facial Wrinkle Scale, FWS), a fost similar
intre grupurile de tratament, indiferent daca subiectul a primit initial Boey sau placebo.

Imunogenicitate

In cinci studii privind ridurile glabelare, au fost analizate probe din punct de vedere al formarii de
anticorpi la 2 104 de subiecti tratati cu Boey. Dintre subiectii tratati cu Boey care au primit tratamente
unice sau repetate (pana la trei tratamente), un subiect (< 0,1%) a dezvoltat anticorpi de legare.
Acestui subiect i s-au administrat trei tratamente cu Boey 700 unitati la intervale de 6 saptamani si a
inregistrat un rezultat negativ pentru anticorpi neutralizanti. Acest subiect nu a demonstrat reactivitate
incrucisati la toxina botulinica de tip A. In toate studiile, niciun subiect (0%) nu a dezvoltat anticorpi
neutralizanti. In ansamblu, anticorpii anti-medicament (ADA) au fost foarte rar detectati. Nu au existat
dovezi privind impactul ADA asupra sigurantei sau eficacitatii, iar riscul de reactivitate incrucisata la
toxina botulinica de tip A este scazut; cu toate acestea datele sunt, inca, limitate.



Eficacitate si sigurantd clinica

Tn total, 725 de subiecti adulti cu riduri glabelare moderate pana la severe asociate cu activitatea
muschiului corugator si/sau procerus, care au fost afectati psihologic de ridurile lor glabelare, au fost
inclusi in doua studii clinice randomizate, multicentrice, in regim dublu-orb, controlate cu placebo, cu
design identic (N = 498, Studiul M21-500; N = 227, Studiul M21-508). Subiectii adulti au fost inrolati
la momentul initial Ziua 1 (Ora 0). Subiectii au fost eligibili pentru tratament cu Boey la vizita din
Ziua 43 daca indeplineau criteriile de repetare a tratamentului, inclusiv riduri glabelare moderate pana
la severe observate iTn momentul incruntérii maxime.

In aceste doua studii, majoritatea subiectilor au fost femei. Au fost incluse toate rasele (alba, neagra,
asiatica si altele) si etniile (hispanica si non-hispanica). Subiectii au avut intre 20 si 81 de ani, varsta
medie fiind de 46 de ani.

Instrumentul principal al eficacitatii pentru evaluarea severitatii ridurilor glabelare observate in
momentul Incruntarii maxime a fost Scala ridurilor faciale (Facial Wrinkle Scale, FWS) cu 4 puncte
(0 = niciuna, 1 = usoara, 2 = moderata, 3 = severa), folosita atat de investigator, cat si de subiect.
Evaluarile investigatorului si ale subiectilor au fost realizate independent.

Criteriul co-primar de evaluare a eficacitatii (rata de raspuns la tratament) a fost definita ca procent al
subiectilor care au obtinut o imbunatatire > 2 grade fatd de nivelul initial al severitatii ridurilor
glabelare observate in momentul incruntarii maxime la ziua 7, pe baza evaluarilor separate ale
investigatorilor si subiectilor, folosind FWS.

Ambele criterii co-primare de evaluare a eficacitatii au demonstrat imbunatatiri semnificative statistic
n grupul tratat cu Boey comparativ cu grupul placebo, in ambele studii, M21-500 si M21-508,
incluzand toti subiectii randomizati cu un scor total transformat FLO-11 la momentul initial < 50.
Rezultatele sunt prezentate mai jos (Tabelul 2).

Tabelul 2. Obiective co-primare de eficacitate: Evaluirile investigatorilor si subiectilor
privind severitatea ridurilor glabelare observate la momentul incruntirii maxime
—rata de riaspuns (% de subiecti la care s-a obtinut o ameliorare de > 2 grade
fati de momentul initial la Ziua 7)
Studiul M21-500 Studiul M21-508
Boey 700 Unitati Placebo Boey 700 Unitati Placebo
n (%) n (%) n (%) n (%)
IT 95% IT95% IT95% IT95%
Populatia ITT
cu scor total
transformat la
momentul initial
FLO-11<50 (N =368) (N =130) (N =164) (N =63)
Evaluarea 265 (72,1%)* 1 (0,8%) 121 (73,6%)* 0 (0%)
investigatorului (67,5%; 76,7%) (0,0%; 4,2%) (66,8%; 80,4%) (0,0%; 5,7%)
Evaluarea 224 (61,0%)* 1 (0,8%) 111 (67,9%)* 0 (0%)
subiectului (55,9%; 66,0%) (0,0%; 4,2%) (60,7%; 75,0%) (0,0%; 5,7%)

*p < 0,0001 (Boey vs placebo)

Procentele subiectilor care au obtinut, in timp, o ameliorare > 2 grade fata de momentul initial sunt
prezentate in Figura 2. Ameliorarea ridurilor glabelare a inceput la cateva ore dupa injectare. Efectul
maxim a fost observat la Ziua 7, iar durata raspunsului a fost de 2 — 3 saptamani dupa injectia cu Boey.



Figura 2. Ameliorare > 2 grade fata de momentul initial pe FWS conform evaluarilor
subiectilor si investigatorului privind severitatea ridurilor glabelare observate in
momentul incruntirii maxime, in timp (perioada dublu-orb) (Studiile M21-500 si

M21-508)
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Ziua 2 (Ora 24)

Moment de timp Tn studiu

Tn studiile M21-500 si M21-508, majoritatea subiectilor (724/725) au avut varsta sub 80 de ani.
Subiectii din aceasta grupa de varsta au avut rate de raspuns la tratament, conform evaluérii efectuate
de investigator, de 72,7% (386/531) pentru Boey si 0,5% (1/193) pentru placebo.

Tn studiile M21-500 si M21-508, criteriile secundare de eficacitate au evaluat impactul psihologic,
ameliorarea >1 grad a severitatii ridurilor glabelare, satisfactia generala privind tratamentul si
satisfactia privind aspectul natural. Chestionarul cu 11 intrebari pentru evaluarea rezultatelor privind
ridurile faciale (FLO-11) a evaluat impactul psihologic legat de aspect cauzat de ridurile glabelare,
inclusiv cat de deranjati erau de ridurile lor glabelare, aspectul mai matur decat si-ar fi dorit,
sentimentul cd nu sunt atractivi, aspectul mai 1n varsta decat varsta reald, aspectul mai putin atragator,

aspectul mai putin odihnit, pielea cu aspect mai putin neted, aspectul obosit, aspectul stresat, aspectul
furios si satisfactia privind aspectul fetei.

Folosind scorul total FLO-11, 66,6% dintre subiectii din Studiul M21-500 si 61,9% dintre subiectii din
Studiul M21-508 au raportat imbunatatiri ale impactului psihologic legat de aspect cu Boey fata de
subiectii tratati cu placebo (8,5% si, respectiv, 7,9%) la Ziua 7, evaluata printr-0 schimbare

> 20 de puncte fata de valoarea initiala (p < 0,0001 in ambele studii).

Utilizand chestionarul Satisfactiei privind ridurile faciale (FLSQ), satisfactia generala privind efectul
tratamentului (itemul 5), mai multi subiecti din studiile M21-500 si M21-508, 58,7% si, respectiv,
68,5%, au raportat ci au fost [n mare parte multumiti sau Foarte multumiti de tratamentul cu Boey
fata de subiectii tratati cu placebo (16,2% si, respectiv, 9,9%) la Ora 24 (p < 0,0001 Tn ambele studii).

Utilizénd satisfactia privind obtinerea unui aspect natural (FSLQ, itemul 4), mai multi subiecti din
studiile M21-500 si M21-508, 77,7% si, respectiv, 86,0%, au raportat ca au fost In mare parte



multumiti sau Foarte multumiti de tratamentul cu Boey fata de subiectii tratati cu placebo (7,7% si,
respectiv, 7,9%) la Ziua 7 (p < 0,0001 Tn ambele studii).

Boey a redus, de asemenea, severitatea ridurilor glabelare In repaus. Tn studiile M21-500 si M21-508,
53,0% si 49,4% au avut riduri glabelare moderate pana la severe in repaus la momentul initial,
conform evaludrii efectuate de subiecti si, respectiv, de investigator. Dintre acestia, 64,6% si 63,2%
dintre subiectii tratati cu Boey au fost considerati ca au raspuns la tratament cu severitate absenta sau
usoard la ziua 7, fata de 8,1% si 10,0% dintre subiectii tratati cu placebo, conform evaluarii efectuate
de subiecti si, respectiv, de investigator.

Rata de raspuns pentru imbunatatirea ridurilor glabelare a fost similara n toate ciclurile de tratament.
Exista date clinice de faza 3 limitate referitoare la administrarea Boey la pacientii cu varsta peste 65 de
ani. Numai 7% (38/532) dintre subiecti au avut varsta > 65 de ani, iar ratele de raspuns la tratament la
Ziua 7 au fost mai scazute la aceastd grupa de populatie (58% conform evaluarii investigatorului si
37% conform evaluarii subiectului).

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Caracteristici generale ale substantei active

Utilizand tehnologiile analitice disponibile in prezent, nu este posibila detectarea trenibotulinumtoxinE
in sangele periferic dupa injectarea intramusculara la doza recomandata.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu au fost efectuate studii la animale pentru evaluarea carcinogenitatii si mutagenicitatii. Datele
toxicologice non-clinice nu au aratat un pericol specific pentru oameni pe baza studiilor acute si
cronice. In studiile la soareci, la doze supraclinice s-au observat o reducere a volumului curent si o

crestere a volumului-minut. Nu au fost efectuate studii conventionale cu Boey privind toxicitatea
asupra dezvoltarii si functiei de reproducere.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Trehaloza dihidrat

Poloxamer 188

L-metionina

L-histidina

Clorhidrat de L-histidind monohidrat

Clorurd de sodiu

6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente.

6.3 Perioada de valabilitate

Flacon nedeschis

3ani

Solutie reconstituita

A fost demonstrata stabilitatea fizico-chimica in utilizare pentru 24 de ore, la2 °C — 8 °C.
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Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie folosit imediat.

In cazul in care nu este folosit imediat, timpul si conditiile de depozitare in utilizare, inainte de
administrare, sunt responsabilitatea utilizatorului si nu trebuie sa depaseasca in mod normal 24 de ore
la2°C-8°C.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).

A se tine flaconul in cutia originala pentru a fi protejat de lumina.

Pentru conditiile de pastrare a medicamentului reconstituit, vezi pct. 6.3.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon din sticla de tip I prevazut cu dop (cauciuc clorobutilic) si sigiliu (aluminiu).

Fiecare pachet contine un flacon.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Procedura care trebuie urmata pentru reconstituire

Reconstituiti Boey doar cu o solutie injectabila de clorura de sodiu 0,9%, sterila, fara conservanti.
Aspirati o cantitate adecvata de solvent intr-o seringa (vezi Tabelul 3).

Tabelul 3 Tabel de diluare

Solvent adaugat Doza rezultata
(cloruri de sodiu (unitati per 0,1 ml)
9 mg/ml (0,9%0)
solutie injectabila)

1ml 140

Permiteti vidului sa traga solutia de clorura de sodiu din seringa in flacon, lasand-o sa picure incet si
usor pe peretele flaconului. Aruncati flaconul daca exista dovezi cé se pierde vid (adica daca solventul
nu este tras in flacon la introducerea acului). Boey reconstituit este o solutie limpede, incolora pana la
usor galbena. nainte de utilizare, solutia reconstituita trebuie inspectata vizual pentru a se verifica
daci este limpede si lipsita de particule. Nu injectati Boey reconstituit daca exista particule vizibile.

Acest medicament este exclusiv de unica folosinta si orice cantitate neutilizata de solutie trebuie
aruncata.

Procedura care trebuie urmata pentru pregitirea seringii pentru injectare

Pentru a obtine o administrare cu volumul de 0,5 ml, trebuie aspirata in seringad o cantitate adecvata de
solutie reconstituita pentru a compensa pierderea de volum cauzatd de indepartarea bulelor de aer si de
amorsarea seringii/acului.

o Aspirati mai mult de 0,5 ml de solutie reconstituita intr-o seringa sterild si eliminati toate bulele
de aer.
o Scoateti acul folosit pentru a trage medicamentul. Atasati un ac de dimensiunea potrivita pentru

injectare si amorsati acul.
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Procedura care trebuie urmata pentru eliminarea in conditii de siguranta a flacoanelor, seringilor si
materialelor utilizate

Toate flacoanele (inclusiv flacoanele expirate), seringile sau materialele utilizate Tn contact direct cu
substanta activa trebuie eliminate ca deseuri medicale. In cazurile in care se doreste inactivarea toxinei
(de exemplu, scurgeri accidentale), se recomanda utilizarea hipocloritului de sodiu (NaClO) in
concentratie de minimum 0,7% sau a unei solutii de Tnalbitor casnic in concentratie de cel putin

10% volum/volum, timp de 10 minute, inainte de eliminarea ca deseu medical.

Recomandari in cazul unui accident in timpul manipuldrii toxinei botulinice

In cazul unui accident in timpul manipularii medicamentului, fie Tn stare de pulbere, fie reconstituit, ,

trebuie initiate imediat masurile adecvate, descrise mai jos.

o Orice scurgere trebuie stearsa: fie cu un material absorbant inmuiat intr-o solutie de hipoclorit
de sodiu n cazul medicamentului sub forma de pulbere, fie cu un material absorbant uscat in
cazul medicamentului reconstituit.

o Suprafetele contaminate trebuie curatate cu un material absorbant inmuiat intr-o solutie de
hipoclorit de sodiu si apoi uscate.

o Daca un flacon este spart, procedati dupa cum este descris mai sus, adunénd cu grija cioburile
din sticla, evitand taierea pielii si stergand medicamentul scurs.

o In caz de improscare pe picle, spalati cu o solutie de hipoclorit de sodiu si apoi clatiti bine cu
apa din abundenta.

o In caz de improscare in ochi, clatiti bine cu apa din abundenta sau cu o solutie de spalare a
ochilor.

o Daca personalul medical se raneste (se taie sau se inteapd), actionati ca mai sus si luati masurile

medicale corespunzatoare, in functie de doza injectata.

1. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay

Dublin 2

Irlanda

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/26/2044/001

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari:

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente https://www.ema.europa.eu
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ANEXA 11

FABRICANTUL SUBSTANTEI BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE
PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA SIGURA SI
EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL SUBSTANTEI BIOLOGIC ACTIVE SI FABRICANTUL
RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului substantei biologic active

Allergan Sales, LLC
2525 Dupont Drive
Irvine, California 92612
Statele Unite ale Americii

Numele si adresa fabricantului responsabil pentru eliberarea seriei

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

B.  CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi anexa |: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in lista
de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul
107c¢ alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicatd pe
portalul web european privind medicamentele.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) trebuie sa depuna primul RPAS pentru acest
medicament In decurs de 6 luni dupa autorizare.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile
de farmacovigilentd necesare detaliate In PMR aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:

o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

o la modificarea sistemului de management al riscului, Tn special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL

15



A. ETICHETAREA

16



INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIA EXTERIOARA

1.

DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Boey 1 400 unitati pulbere pentru solutie injectabila
trenibotulinumtoxinE

2.

DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Un flacon contine 1 400 unitati de trenibotulinumtoxinE.
Dupa reconstituire, fiecare 0,1 ml de solutie contine 140 unitati de trenibotulinumtoxinE.
Unitatile nu sunt interschimbabile cu alte medicamente care contin toxina botulinica.

3.

LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: trehaloza dihidrat, poloxamer 188, L-metionina, L-histidina, clorhidrat de L-histidina
monohidrat, clorura de sodiu.
A se citi prospectul pentru informatii suplimentare.

4.

FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Pulbere pentru solutie injectabila

1 flacon

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare intramusculara dupa reconstituire.
Numai pentru o singura utilizare.

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Deschideti aici

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

\ 7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E)
| 8. DATA DE EXPIRARE
EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra la frigider.
A se tine flaconul in cutie pentru a fi protejat de lumina.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/26/2044/001

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA FLACONULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

Boey 1 400 unitati pulbere pentru injectie
trenibotulinumtoxinE
i.m. dupa reconstituire

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

1 400 unitti

6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

Boey 1 400 unitati pulbere pentru solutie injectabila
trenibotulinumtoxinE

vAcest medicament face obiectul unei monitorizari suplimentare. Acest lucru va permite
identificarea rapida de noi informatii referitoare la siguranta. Puteti sa fiti de ajutor raportand orice
reactii adverse pe care le puteti avea. Vezi ultima parte de la pct. 4 pentru modul de raportare a
reactiilor adverse.

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sd-1 recititi.

- Daca aveti orice Intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

Ce este Boey si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze Boey
Cum vi se va administra Boey

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Boey

Continutul ambalajului si alte informatii

SuhkrwdE

1. Ce este Boey si pentru ce se utilizeaza
Boey contine substanta activa trenibotulinumtoxinE.

Acesta face parte dintr-un grup de medicamente care actioneaza ca relaxante musculare. Acesta
impiedica temporar miscarea muschilor din apropierea locului de injectare.

Boey este utilizat pentru ameliorarea temporara a aspectului ridurilor verticale dintre sprancene (riduri
glabelare) observate in momentul incruntarii maxime la adultii pentru care aceste riduri faciale au un
impact psihologic important.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa vi se administreze Boey
Nu trebuie sa vi se administreze Boey

o daca sunteti alergic la trenibotulinumtoxinE sau la oricare dintre celelalte componente ale
acestui medicament (enumerate la pct. 6)

o daca aveti vreo boala de lunga durata care afecteaza muschii, precum miastenia gravis sau
sindromul Lambert-Eaton
o daca prezentati inrosire sau umflare (inflamatie) ori o infectie la nivelul zonei (zonelor) in care

este planificatd injectarea medicamentului
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Atentionari si precautii

Medicul dumneavoastra nu trebuie sa va administreze Boey impreuna cu o alta toxina botulinica.
Utilizarea acestor medicamente 1n acelasi timp nu a fost studiata.

Inainte sa vi se administreze Boey, adresati-va medicului dumneavoastra daci:

ati avut, in trecut, o reactie adversa de la orice medicament cu toxina botulinica

ati avut o interventie chirurgicala la nivelul fetei sau v-ati ranit la nivelul fetei

intentionati sa aveti In curdnd o interventie chirurgicala la nivelul fetei

muschii in care va va fi administratd injectia sunt slabiti

aveti una sau ambele pleoape cazute (ptoza)

aveti anumite boli care va afecteaza sistemul nervos (precum scleroza laterald amiotroficd sau
neuropatie motorie)

ati avut in trecut dificultati la inghitire (disfagie)

vi s-a intdmplat in trecut, in mod nedorit, sa ajunga alimente sau lichide in cdile respiratorii
(aspiratie)

Reactii la locul de injectare: dupa administrarea Boey pot aparea reactii la locul injectarii, inclusiv
urmatoarele:

Durere/disconfort

Sensibilitate scazuta la atingere, durere sau la cald si rece
Amorteala, furnicaturi, senzatie de intepaturi de ace
Umflaturad/inflamatie

Infectie

Tnrosire

Invinetire

Séngerare

Mancarime

Senzatie de caldura

Intarire la locul unde acul a patruns in piele

Riscul de a prezenta oricare dintre simptomele de mai sus este mai mare cu cat vi se administreaza mai
multe tratamente.

Dupa ce vi s-a administrat Boey, adresati-va medicului daca aveti oricare dintre urmatoarele:

Reactie alergica: O reactie alergica este o reactie pe care corpul dumneavoastrd o are la un
medicament. Acest lucru poate provoca simptome precum urticarie, eruptie cutanata sau febra.
Contactati imediat medicul daca prezentati oricare dintre simptomele enumerate mai jos,
deoarece acestea pot fi semne ale unei reactii alergice severe.

. Dificultati la respiratie, inghitire sau vorbire

. Umflaturi, inclusiv umflarea fetei sau gatului

= Respiratie suieratoare (un sunet ca un fluierat in timp ce respirati)
= Senzatie de ameteald sau confuzie

. Scurtarea respiratiei

Efectele raspandirii la distanta a toxinei: Uneori, efectele toxinei botulinice se pot raspandi
dinspre zona injectarii catre alte parti ale corpului. Contactati imediat medicul daca prezentati
oricare dintre simptomele enumerate mai jos.

. Slabiciune musculara
. Dificultati la respiratie, inghitire sau vorbire
= Patrunderea nedorita de alimente sau lichide in céile respiratorii

Reducerea reflexului de clipire la unul sau ambii ochi, care poate duce la uscaciune si
afectare a stratului exterior al ochiului.

Copii si adolescenti
Boey nu este recomandat pacientilor cu varsta mai mica de 18 ani.
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Boey impreuni cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati orice alte

medicamente, inclusiv:

o Un alt medicament care contine toxine botulinice

o Relaxante musculare (medicamente care reduc tensiunea musculara)

o Antibiotice aminoglicozidice (medicamente folosite pentru tratarea infectiilor) sau alte
medicamente care pot afecta modul in care nervii comunicad cu muschii

o Anticolinergice (medicamente care reduc forta musculara)

Cereti sfatul medicului Tnainte de a lua orice medicament nou.

Sarcina si alaptarea
Nu este recomandata utilizarea Boey dacd sunteti gravida.

Adresati-va medicului dumneavoastra daca sunteti gravida inainte de tratament, intentionati sa
ramaneti gravidad sau ramaneti gravida dupa tratament. Medicul va discuta cu dumneavoastra daca ar
trebui sa continuati tratamentul.

Nu se cunoaste dacd Boey trece in laptele matern. Aldptarea nu este recomandata in timpul
tratamentului cu Boey.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Boey are o influentd minora asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje. Daca aveti
pleoapele cdzute sau probleme de vedere dupa ce ati utilizat Boey, nu conduceti vehicule si nu folositi
utilaje pana la disparitia simptomelor. Cereti sfatul medicului dumneavoastra sau farmacistului daca
nu sunteti sigur.

Boey contine sodiu
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per flacon, adica practic ,,nu contine
sodiu”.

3. Cum vi se va administra Boey

Boey trebuie administrat numai de cétre medici cu experienta si calificari corespunzatoare in acest
tratament si in utilizarea echipamentelor necesare.

Boey este administrat sub forma unei injectii in muschi (intramuscular), direct in zona afectata,
deasupra si intre sprancene. Doza uzuala este de 700 unitati in total. Vi se vor injecta cate 140 unitati
de Boey in fiecare dintre cele 5 locuri de injectare (ridurile glabelare).

Boey poate incepe sa actioneze la doar 8 ore dupa injectare, cu un efect complet pana la ziua 7 dupa
injectare si o durata scurta a efectului (2-3 saptamani). Boey trebuie utilizat ocazional.

Medicul dumneavoastra va decide cand trebuie s vi se administreze injectii suplimentare prin
verificarea ridurilor glabelare si confirmarea ca nu ati avut reactii adverse la tratamentele anterioare cu
Boey.

Daci vi se administreazi mai mult Boey decat trebuie

Contactati imediat medicul daca observati simptome care ar putea insemna ca vi s-a administrat prea

mult Boey. Aceste simptome pot sa nu apara decat la cateva zile dupa injectare si includ:

o Slabiciune musculara. Acest lucru poate aparea In apropiere sau la distantd de locul de injectare.

o Dificultati la respiratie, inghitire sau vorbire. Acest lucru poate aparea deoarece muschiul nu se
poate misca (paralizie musculara).
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o Péatrunderea accidentald a alimentelor sau lichidelor in plamanii dumneavoastra pentru ca
muschiul nu se poate misca, ceea ce poate provoca infectie la nivel plamanilor (pneumonie de
aspiratie). Acest tip de pneumonie poate provoca tuse, dificultati de respiratie, dureri in piept
si/sau confuzie.

. Céderea pleoapelor.
. Vedere dubla (a vedea doua obiecte cand exista doar unul).
o Stare generala de sldbiciune la nivelul corpului.

Daca Inghititi sau vi se injecteaza accidental Boey, mergeti la medic. Acesta poate dori s va
monitorizeze Tndeaproape timp de cateva zile.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Reactiile adverse la Boey observate n studiile clinice sunt enumerate mai jos.

Mai putin frecvente: pot afecta pana la 1 din 100 de persoane
o Pleoapa cazuta (ptoza)
o Spranceana cazuta (ptoza)

Rare: pot afecta pana la 1 din 1 000 de persoane
o Ridicarea partii dinspre exterior a sprancenei (Semnul Mephisto)

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De
asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa
cum este mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de
informatii suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza Boey

Medicul dumneavoastra este responsabil de pastrarea acestui medicament si eliminarea corecta a
oricarui medicament nefolosit. Urmatoarele informatii sunt destinate profesionistilor din domeniul
sanatatii.

Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe eticheta flaconului si pe cutie, dupa
,EXP”. Data de expirare se referd la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).
A se tine flaconul in cutia originala pentru a fi protejat de lumina.

Dupa amestecarea pulberii cu solutia injectabild de clorurd de sodiu 9 mg/ml (0,9%), medicamentul
trebuie folosit imediat. Cu toate acestea, poate fi pastrat pana la 24 de ore la frigider (2 °C — 8 °C).

Nu utilizati acest medicament daca observati particule vizibile.

Acest medicament este exclusiv de unica folosinta si orice cantitate neutilizata de solutie trebuie
aruncata.
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Nu aruncati niciun medicament pe calea apei Sau a reziduurilor menajere. Aceste masuri vor ajuta la
protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii
Ce contine Boey

o Substanta activa este trenibotulinumtoxinE. Fiecare flacon contine 1 400 unitati de
trenibotulinumtoxinE.

. Celelalte componente sunt trehaloza dihidrat, poloxamer 188, L-metionina, L-histidina,
clorhidrat de L-histidind monohidrat, clorura de sodiu.

Cum arata Boey si continutul ambalajului

Boey este o pulbere pentru solutie injectabila (pulbere pentru injectie). Acesta este o pulbere sau un
disc spart de culoare alba, care este ambalat(a) intr-un recipient (flacon) transparent din sticla.

Fiecare ambalaj contine 1 flacon.
Detinatorul autorizatiei de punere pe piata

AbbVie Limited

70 Sir John Rogerson’s Quay
Dublin 2

Irlanda

Fabricantul
AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG
Knollstrasse

67061 Ludwigshafen Am Rhein, Germania

Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a
detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

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

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

EArada

AbbVie PAPMAKEYTIKH A.E.

TnA: +30 214 4165 555

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

France
AbbVie
Tél: +33 (0) 14560 13 00

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

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

island
Vistor
Tel: +354 535 7000

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

Kvmpog

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd

TnA: +357 22 34 74 40

Latvija

AbbVie SIA

Tel: +371 67605000

Acest prospect a fost revizuit in

Alte surse de informatii

Norge
AbbVie AS
TIf: +47 67 81 80 00

Osterreich
AbbVie GmbH
Tel: +43 1 20589-0

Polska
AbbVie Sp. z o.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

Pentru a asculta sau solicita o copie a acestui prospect in <Braille>, < varianta tiparita cu litere mari>
sau <varianta audio>, va rugam sa contactati reprezentanta locala a detinatorului autorizatiei de punere
pe piata.

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: https://www.ema.europa.eu/.
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Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii:

Unitatile de concentratie pentru Boey nu sunt interschimbabile cu alte preparate ale medicamentelor
care contin toxina botulinica.

Prepararea, reconstituirea si manipularea

Reconstituiti Boey doar cu o solutie injectabila de clorura de sodiu 0,9%, sterila, fara conservanti.
Aspirati o cantitate adecvata de solvent Intr-o seringa (vezi Tabelul de mai jos).

Tabel de diluare

Solvent adaugat
(clorura de sodiu Doza rezultata
9 mg/ml (0,9%) (unitati per 0,1 ml)
solutie injectabila)
1ml 140

Permiteti vidului sa traga solutia de clorurd de sodiu din seringa in flacon, ldsand-o sa picure Incet si
usor pe peretele flaconului. Aruncati flaconul daca existd dovezi cé se pierde vid (adica daca solventul
nu este tras in flacon la introducerea acului). Boey reconstituit este o solutie limpede, incolora pana la
usor galbena. Inainte de utilizare, solutia reconstituita trebuie inspectati vizual pentru a se verifica
daca este limpede si lipsita de particule. Nu injectati Boey reconstituit daca exista particule vizibile.

Pentru a obtine o administrare cu volumul de 0,5 ml, trebuie aspirata in seringa o cantitate adecvata de

solutie reconstituitd pentru a compensa pierderea de volum cauzata de Indepartarea bulelor de aer si de

amorsarea seringii/acului.

o Aspirati mai mult de 0,5 ml de solutie reconstituitd in seringa sterild si eliminati toate bulele de
aer.

o Scoateti acul folosit pentru a trage medicamentul. Atasati un ac de dimensiunea potrivita pentru
injectare si amorsati acul.

Pastrati Boey reconstituit la frigider (2 °C — 8 °C) si administrati in cel mult 24 de ore de la
reconstituire. Acest medicament este exclusiv de unica folosinta si orice cantitate neutilizata de solutie
trebuie aruncata.

Administrare

Injectati intramuscular 140 unitati (0,1 mL) de Boey reconstituit Tn fiecare dintre cele 5 locuri de
injectare: 2 injectii in fiecare muschi corugator si 1 injectie in muschiul procerus, pentru o doza totala
de 700 unitati.

Supradozaj

Simptomele de supradozaj pot sa nu fie vizibile imediat dupa injectare. Dozele excesive pot produce
paralizii neuromusculare generalizate si profunde, la nivel local sau distal.

In cazul producerii unei injectari sau ingerari accidentale sau al supradozajului sau al suspectarii
raspandirii toxinei, pacientul trebuie monitorizat medical timp de mai multe sdptdmani, pentru semne
si simptome progresive de slabiciune musculara sistemica sau paralizie musculara, care pot fi locale
sau la distanta de locul injectiei si pot include ptoza, diplopie, disfagie, disartrie, sldbiciune
generalizata sau insuficienta respiratorie.

La acesti pacienti, trebuie avuta in vedere evaluarea medicald suplimentara si instituirea imediata a
terapiei medicale adecvate, care poate include spitalizare.
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In cazul in care este afectatd musculatura orofaringelui si a esofagului, poate apirea aspiratia, care
poate duce la aparitia unei pneumonii prin aspiratie. In cazul in care muschii respiratori sunt paralizati
sau suficient de slabiti, intubatia si respiratia asistatd pana la recuperare pot fi necesare. Abordarea
terapeutica poate implica necesitatea unei traheostomii gi/sau a unei ventilatii mecanice prelungite, pe
langa alte masuri de suport a functiilor vitale.

Procedura care trebuie urmati pentru eliminarea in conditii de siguranti a flacoanelor,
seringilor si materialelor utilizate

Toate flacoanele (inclusiv flacoanele expirate), seringile si/sau materialele utilizate n contact direct cu
substanta activa trebuie eliminate ca deseuri medicale. In cazurile in care se doreste inactivarea toxinei
(de exemplu, scurgeri accidentale), se recomanda utilizarea hipocloritului de sodiu (NaClO) in
concentratie de minimum 0,7% sau a unei solutii de Tnalbitor casnic in concentratie de cel putin

10% volum/volum, timp de 10 minute, inainte de eliminarea ca deseu medical.

Recomandari in cazul unui accident in timpul manipularii toxinei botulinice

incamﬂumnacddmﬁinﬁnmulnmnmumﬁinwdkamemuMwaTnﬁwedepumem,ﬁeraanHML

trebuie initiate imediat masurile adecvate, descrise mai jos.

o Orice scurgere trebuie stearsa: fie cu un material absorbant inmuiat intr-o solutie de hipoclorit
de sodiu n cazul medicamentului sub forma de pulbere, fie cu un material absorbant uscat in
cazul medicamentului reconstituit.

o Suprafetele contaminate trebuie curdtate cu un material absorbant inmuiat intr-o solutie de
hipoclorit de sodiu si apoi uscate.

o Daca un flacon este spart, procedati dupa cum este descris mai sus, adunénd cu grija cioburile
din sticla, evitand taierea pielii si stergand medicamentul scurs.

o in caz de improscare pe piele, spalati cu o solutie de hipoclorit de sodiu si apoi clatiti bine cu
apa din abundenta.

o In caz de improscare in ochi, clatiti bine cu apa din abundenta sau cu o solutie de spalare a
ochilor.

o Daca personalul medical se raneste (se taie sau se inteapd), actionati ca mai sus si luati masurile

medicale corespunzatoare, in functie de doza injectata.
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