VALMISTEYHTEENVETO
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Alluzience, 200 Speywood-yksikkdd/ml, injektioneste, luos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Tyypin A Clostridium botulinum -toksiinin hemagglutiniinikompleksi 200 Speywood-
yksikkod/ml.

Botuliinitoksiiniyksikot ovat valmistekohtaisia. Speywood-yksikkoind suositeltuja annoksia ei
voi soveltaa muihin botulinitoksiinivalmisteisiin.
Yhdessa injektiopullossa on 0,625 ml liuosta, joka sisdltdd 125 Speywood-yksikkoa.

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos.
Kirkas vériton luos.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kiyttoaiheet

Alluzience on tarkoitettu otsaa maksimaalisesti rypistettdessd ilmaantuvien, kulmakarvojen
vilisten keskisyvien tai syvien pystysuorien uurteiden ulkonidon tilapdiseen korjaamiseen alle 65-
vuotiailla aikuisilla, kun uurteiden syvyydelld on voimakas psyykkinen vaikutus potilaaseen.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Eri lddkevalmisteiden botuliinitoksiiniyksikdissd on eroja. Botuliinitoksiiniyksikot ovat
valmistekohtaisia. Speywood-yksikk6ind suositeltuja annoksia ei voi soveltaa muihin
botuliinitoksiiniva Imiste isiin.

Pediatriset potilaat
Alluzience-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiailla eiole varmistettu. Alluzience-
valmisteen kdyttod alle 18-vuotiaille potilaille ei suositella.

Antotapa
Alluziencea saa antaa vain lddkéri, jolla on asianmukainen pétevyys ja kokemusta hoidon

antamisesta sekd tarvittavat vilineet.



Alluzience-injektiopulloa saa kdyttdd vain yhden potilaan hoitoon vain yhdelld hoitokerralla.
Meikki poistetaan, ja ihoalue puhdistetaan antiseptiselli aineella ennen antoa.

Lihakseen annettavat injektiot pitdd antaa sopivan paksuisella steriililld neulalla.

Hoitojen annostus ja antovili rippuvat yksittdisen potilaan vasteesta arvion jilkeen.

Potilaiden raportoima vaikutuksen alkamiseen kulunut mediaaniaika oli 3 vrk hoidosta (suurin
osa potilaista raportoi vaikutuksen alkaneen 2—3 vuorokauden kuluessa, ja joillakin se alkoi

24 tunnin kuluessa). Vaikutuksen on osoitettu kesténeen jopa 6 kuukautta injektion antamisesta.

Hoitoja ei saa antaa useammin kuin 3 kuukauden vélein.

Seuraavassa esitetdédn suositellut injektiokohdat kulmakarvojen vilisiin uurteisiin:
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1. Corrugatorlihakset
2. Proceruslihas

Anto-ohjeet:
Suositusannos on 0,25 ml liuosta (50 Speywood-yksikkod) jaettuna 5 injektiokohtaan. Kuhunkin

kohtaan annetaan 0,05 ml luosta (10 Speywood-yksikkdd) lihakseen. Kumpaankin
corrugatorlihakseen annetaan 2 injektiota ja nend-otsakulman lihelld sijaitsevaan
proceruslihakseen yksi injektio. Kyseiset anatomiset kohdat on helpompi tunnistaa, jos ne etsitidn
ja palpoidaan potilaan rypistiessé otsaansa mahdollisimman paljon. Ennen injektion antamista
peukalo tai etusormi painetaan lujasti silmdkuopan reunan alle, jotta silmékuopan reunan



alapuoliselta ekstravasaatiolta viltytddn. Neulan viisteosan tulee osoittaa injektion aikana ylos ja
mediaalisuuntaan. Ptoosiriskin minimoimiseksi on véltettdva injektioiden antamista levator
palpebrae superioris -lihaksen lihelle etenkin, jos potilaan depressor supercilii -kompleksi on
suuri. Corrugatorlihakseen annettavat injektiot annetaan kyseisen lihaksen keskiosaan, vahintdan
1 cm silmékuopan reunan ylépuolelle.

Yleistd tietoa

Jos hoito epdonnistuu tai sen teho heikkenee, kun hoitojaksot toistetaan, on kidytettdva muita
hoitomenetelmid. Jos hoito epdonnistuu ensimmdiisen hoitokerran jialkeen, voidaan harkita
seuraavia lahestymistapoja:

. Selvitetdéin hoidon epdonnistumisen syyt (esim. injektion antaminen véériin lihaksiin,
epdasianmukainen injektiotekniikka ja toksiinia neutraloivien vasta-aineiden muodostus)
. A-tyypin botulimitoksiinihoidon soveltuvuus potilaalle arvioidaan uudelleen.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Ehdotetuissa injektiokohdissa on infektio.

Potilaalla on myasthenia gravis, Lambert—Eatonin myasteeninen oireyhtyma (LEMS) tai
amyotrofinen lateraaliskleroosi (ALS).

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoimet
On varmistettava huolellisesti, ettd Alluzience-valmistetta ei injisoida verisuoneen.

Alluzience-injektioiden kayttod ei suositella, jos potilaalla on aiemmin esiintynyt dysfagiaa tai
aspirointia. Botuliinitoksiinin kiytén yhteydessé on ilmoitettu hyvin harvoin haittavaikutuksia,
jotka voivat littyd toksiinin vaikutusten levidmiseen antopaikasta muualle elimistoon. Nielemis-
ja hengitysvaikeudet ovat vakavia ja voivat johtaa kuolemaan.

Botuliinitoksiini A:n tai B:n annon jilkeen on raportoitu hyvin harvoja kuolemantapauksia, jotka
silloin tdlléin esiintyivdt dysfagian tai pneumopatian (mukaan lukien, mutta ei ndihin rajoittuen:
hengenahdistus, hengityksen vajaatoiminta, hengityksen pysédhtyminen) yhteydessé ja/tai
potilailla, joilla on ollut merkittivé astenia.

Potilaalle pitdd kertoa, ettd hinen on hakeuduttava valittéméasti ldédkarin hoitoon, jos hénelle
kehittyy nielemis-, puhe- tai hengitysvaikeuksia.

Alluzience-valmisteen kiytossd on noudatettava varovaisuutta, jos potilaalla on klinistd nayttod
voimakkaista hermo-lihaslitoksen hdiridistd tai téllaisten hdirididen riski. Ndmé potilaat saattavat

olla tavanomaista herkempié botulinitoksiinin kaltaisille aineille, mikd voi aiheuttaa liiallista
lihasheikkoutta.

On erittdin tirkeéé, ettd potilaan kasvojen anatomia tutkitaan ennen Alluzience-valmisteen antoa.
Kasvojen epdsymmetria, ptoosi, silméluomien ithon huomattava riipppuminen, arvetja aiempien
kirurgisten toimenpiteiden aiheuttamat anatomiset muutokset on otettava huomioon.



Silmien kuivuutta on raportoitu kdytettdessd Alluzience-valmistetta silmidnymparysalueille (ks.
kohta 4.8). Téhén haittavaikutukseen on tarked kinnittdd huomiota, silld silmien kuivuus voi
altistaa sarveiskalvon héiridille. Suojaavat tipat, voiteet tai silmdn sulkeminen simépeitteelld tai
muulla tavoin voivat olla tarpeen sarveiskalvon hiirididen estdmiseksi.

Suositusten mukaista Alluzience-annosta tai -antotiheyttd ei saa ylittéa.
Suositusannoksia saaneilla potilailla voi esiintyd korostuneen voimakasta lihasheikkoutta.

Varovaisuutta on noudatettava, jos suunnitelluissa Alluzience-injektiokohdissa on tulehdusta tai
kohdelihas on hyvin heikko tai atrofinen. Botuliinitoksiinin kayton jilkeen on raportoitu
lihasatrofiaa (ks. kohta 4.8).

Kuten kaikkia lihakseen annettavia injektioita kaytettdessé, Alluzience-hoitoa ei suositella
potilaille, joiden verenvuotoaika on pidentynyt.

Jokaista Alluzience-injektiopulloa saa kéyttdéd vain yhden potilaan hoitoon ja vain yhdelld
hoitokerralla.

Ylijadva kayttdmaton valmiste pitdéd hévittdd kohdassa 6.6 kuvatulla tavalla. Kayttamattoméin
liuoksen inaktivoinnissa ja hévittdmisessé pitdd noudattaa erityisid varotoimia (ks. kohta 6.6).

Vasta-aineenmuodostus

Tavanomaista ttheimmin tai suurempina annoksina annetut injektiot voivat suurentaa botuliini-
toksiinivasta-aineiden kehittymisriskid. Neutraloivien vasta-aineiden kehittyminen voi heikentéé
my6hempien hoitojen kliinistd tehokkuutta.

Jaljitettavyys

eranumero dokumentoitava selkeésti.

Natriumsisaltd
Tama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per 125 yksikdn injektiopullo eli sen
voidaan sanoa olevan ’natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Alluzience-valmisteen ja aminoglykosidien tai muiden hermo-lihaslitoksen toimintaan
vaikuttavien aineiden (esim. kuraren kaltaisten aineiden) samanaikaisessa kaytossa on

noudatettava varovaisuutta, silli botulinitoksiinin vaikutus saattaa voimistua.

Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.



4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Ei ole olemassa riittdvésti tietoja A-tyypin botuliinitoksiinin kaytosti raskaana oleville naisille.
Eldinkokeissa eiole havaittu suoria tai epdsuoria lisdéntymistoksisia vaikutuksia (ks. kohta 5.3).
Varmuuden vuoksi Alluzience-valmistetta ei pidd kdyttdd raskauden aikana.

Imetys
Ei tiedetd, erittyykd Alluzience ihmisen rintamaitoon. Alluzience-valmistetta eipidd kayttda
rintaruokinnan aikana.

Hedelmillisyys
Alluzience-valmisteen vaikutuksesta hedelméllisyyteen eiole olemassa kliinisté tietoa.

Eldinkokeissa eiole saatu ndyttod Alluzience-valmisteen suorasta vaikutuksesta
hedelmillisyyteen (ks. kohta 5.3).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Alluzience-valmisteella on véhéinen tai kohtalainen vaikutus ajokykyyn ja
koneidenkayttokykyyn. Valmisteen kdyttoon voi littyd paikallisen lihasheikkouden tai
niakohairididen riski, mikd voi heikentia tilapédisesti ajokykyé ja koneidenkdyttokykya.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin _yhteenveto

Suurin osa Alluzience-valmisteen kayton yhteydessa klinisissd tutkimuksissa raportoiduista
haittavaikutuksista oli lievid tai keskivaikeita ja ohimenevid. Yleisimmin raportoituja
haittavaikutuksia olivat paansérky ja injektiokohdan reaktiot. Haittavaikutusten esiintymistiheys
yleensé pieneni, kun hoitojaksoja toistettiin.

Haittavaikutuksia, jotka johtuvat toksiinin vaikutuksen levidmisesti kauas antopaikasta, on
raportoitu hyvin harvoin botulinitoksiinin yhteydessé (liiallinen lihasheikkous, dysfagia,
aspiraatiokeuhkokuume ja ne voivat joissakin tapauksissa olla fataaleja) (ks. kohta 4.4).

Haittavaikutukset on keritty Alluzience-valmisteella tehdyistd klinisistd, lumekontrolloiduista
pivotaalitutkimuksista sekd samaa vaikuttavaa ainetta kuiva-aineen muodossa koskevista
lumekontrolloiduista pivotaalitutkimuksista, ja ne on luokiteltu elinjarjestelmén (SOC-luokan) ja
MedDRA -termien mukaan (Taulukko 1).

Haittavaikutustaulukko
Haittavaikutusten esiintymistiheys on luokiteltu seuraavasti:

hyvin yleiset (= 1/10), yleiset (= 1/100, < 1/10), melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100),
harvinaiset (= 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinaiset (< 1/10 000), yleisyys tuntematon (koska
saatavissa oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin).

Taulukko 1: Klinisissd tutkimuksissa havaitut haittavaikutukset

| Hermosto | Hyvin yleiset




Paansarky

Yleiset

Kasvojen pareesi*
Melko harvinaiset
Heitehuimaus*

Simét Yleiset

Silmiluomien ptoosi, silmdluomien turvotus,
kulmakarvaptoosi, silmien kuivuminen, kyynelerityksen
lisidntyminen, astenopia*, lihasnykdykset
(silménympéryslihasten nykiminen)*

Melko harvinaiset

Silméluomien nykiminen, ndén heikkeneminen®, ndén
hémértyminen*, diplopia*

Harvinaiset

Silmien liikkehdirio*

Yleisoireet ja antopaikassa Hyvin yleiset

todettavat haitat Pistoskohdan reaktiot (periorbitaalinen hematooma,

hematooma, mustelma, kipu, parestesia, eryteema, turvotus,

kutina, edeema*, ihottuma*, drsytys*, epdmukavuus*,

kirvely*), voimattomuus*, visymys*, influenssan kaltainen
sairaus™®

Immuunijirjestelmi Melko harvinaiset
Yliherkkyys (silmiallergia, yliherkkyys, ihottuma)

Tho ja ihonalainen kudos Melko harvinaiset
Thottuma*, kutina*
Harvinaiset
Nokkosihottuma*

* yain samaa vaikuttavaa ainetta kuiva-aineen muodossa koskevissa kliinisissd tutkimuksissa
esiintyneet muut haittavaikutukset

Myvntiluvan saamisen jilkeinen kokemus

Elinjirjestelmi Haittavaikutus Yleisyys
Hermosto Hypestesia Tuntematon
Luusto, lihakset ja sidekudos Lihasatrofia Tuntematon

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Liadkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA




4.9 Yliannostus

Liian suuret botuliinitoksiiniannokset voivat aiheuttaa hermo-lihasheikkoutta ja monia erilaisia
oireita. Ventilaatiotuki voi olla tarpeen, jos lian suuri annos johtaa hengityslihasten
halvautumiseen. Y liannostustapauksessa potilaan tilaa on tarkkailtava liallisen lihasheikkouden
tai lihasten halvautumisen varalta. Tarvittaessa on annettava oireenmukaista hoitoa.

Yliannoksen oireet eivat valttdmattd ilmene heti injektion jilkeen.

Sairaalahoitoa pitdd harkita, jos potilaalla on botulinitoksiinin yliannostuksen merkkeji (esim.
lihasheikkoutta, ptoosia, diplopiaa ja nielemis- ja puhehiiriditd tai hengityslihasten pareesia).
5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Muut perifeerisesti vaikuttavat lihasrelaksantit
ATC-koodi: MO3AX01

Vaikutusmekanismi

A-tyypin botuliinitoksiinin ensisijainen farmakodynaaminen vaikutus johtuu hoidetun lihaksen
kemiallisesta denervaatiosta, joka johtaa lihaksen toimintapotentiaalin mitattavaan
pienenemiseen. TAma johtaa lihastoiminnan paikalliseen vihenemiseen.

A-tyypin botuliinitoksiini on lihasrelaksantti, joka tilapdisesti heikentii lihasten toimintaa.
Injektion jilkeen A-tyypin botulinitoksiini toimii estimdlld hermovilittdjaaine asetyylikoliinin
kuljetuksen Idpi hermo-lihaslitoksen, joka sijaitsee hermonpddtteen ja lihasséikeen valilld. A-
tyypin botuliinitoksiinin vaikutustapaan kuuluu nelji pddvaihetta, joista kaikkien tulee toimia
oikein, jotta vaikutus ilmenee. Vaikutus johtaa lihassupistuksen estymiseen kohdelihaksissa.
Vaikutus jatkuu pitkdaikaisesti, kunnes hermo-lihaslitos on palautunut ja lihaksen toiminta palaa
ennalleen.

Kliininen teho ja turvallisuus

Yhdistetyissd pivotaalitutkimuksissa sai hoitoa yhteenséd 372 potilasta, joilla oli keskisyvid tai
syvid pystysuoria uurteita kulmakarvojen vilissd. Heistd 250 sai hoitoa 50 Speywood-yksikdn
suuruisilla  suositusannoksilla, ja 122 potilasta sai lumeldékettd.

Suurin osa potilaista raportoi vaikutuksen alkaneen 2—3 vuorokauden kuluessa hoidosta, ja heistéd
23 %:lla vaikutus alkoi vuorokauden kuluessa.

Tutkijoiden arvioima vasteprosentti oli tilastollisesti merkitsevésti suurempi Alluzience-hoitoa
saavilla potilailla kuin lumeldékkeelld kuukausi injektion annon jilkeen (ensisjjainen
padtetapahtuma) sekd kaikkina muina ajankohtina (8 vrk—6 kk) (Taulukko 2).

Taulukko 2: Tutkijoiden suora arvio potilaan tilanteesta otsaa maksimaalisesti rypistettdessd —
Vasteprosentti (%) eri ajankohtina

Injektion annon |Alluzience Lumeliike
jdlkeinen kiynti |(N=250) (N=122)




Injektion annon |Alluzience Lumeliike
jilkeinen kiynti [(N=250) (N=122)

8 vrk 80,0 % 2,5 %

1 kk 87,6 % 2,5 %

2 kk 76,8 % 1,7%

3 kk 57,6 % 1,7%

4 kk 36,3 % 1.8 %

5 kk 17,5 % 0,9 %

6 kk 10,0 % 0,9 %

Huom: Vasteen saaneeksi maéritellddn henkild, jolla 1ahtétilanteessa on keskivaikea tai vaikea tilanne ja kdynnin
yhteydessi ei lainkaan tai vain lievid uurteita.
Vasteprosentti, tehon ensisijainen péitetap ahtuma péivana 29, erosi tilastollisesti merkitsevasti lumelddkkeesta

(p <0,0001). Muina ajankohtina vasteprosentti erosi nimellisesti lumelddkkeestd (p-arvot olivat <0,0001—0,0008).

Vasteprosentti potilaiden itsearvioinnin perusteella oli suurempi Alluzience-hoitoa saaneilla
potilailla kuin lumelddkettd saaneilla kaikkina ajankohtina (8 vrk—6 kk) (Taulukko 3).

Taulukko 3: Potilaiden itsearviointi — vasteprosentti (%) eri ajankohtina

Injektion annon |Alluzience Lumeliike
jilkeinen kiynti [(N=250) (N=122)

8 vrk 66,0 % 4.9 %

1 kk 76,8 % 5,7 %

2 kk 724 % 2,5 %

3 kk 48,8 % 34 %

4 kk 32,7 % 43 %

5 kk 23,1 % 43 %

6 kk 15,1 % 2,6 %

Huom: Vasteen saaneeksi maéritelladn henkild, jolla 1dhtétilanteessa on keskivaikea tai vaikea tilanne ja kdynnin
yhteydessi ei lainkaan tai vain lievid uurteita.
Vasteprosentti erosi nimellisesti lumelddkkeestd (p-arvo < 0,0001) kaikkina ajankohtina.

Kun potilaat arvioivat tyytyvaisyyttd kuukauden kuluttua injektion annosta, 85,2 % Alluzience-
hoitoa saaneista oli joko tyytyvéisid taierittdin tyytyvdisid. Lumelidkkeen kohdalla tyytyviisid
oli 9 % potilaista.

Tilanteen esteettinen ja psykologinen koheneminen arvioitin Face-Q-asteikolla. Kasvojen
kokonaisulkondkod mittaavalla asteikolla (johon sisdltyy henkilon arvio kasvojen tasapainosta,
ulkondostd paivan paitteeksi, kasvojen raikkaudesta, levinneestd ilmeestd, ulkonidostd herdtessa
ja ulkonédstd kirkkaassa valossa) ja psykologista hyvinvointia mittaavalla asteikolla (johon
sisdltyy henkilon arvio hyvinvoinnista, itsensi hyvéiksymisestd, itsetyytyvéisyydestd, hyvista
olosta, itsestddn pitimisestd, onnellisuudesta, viehdttivyydestd ja itsevarmuudesta) Alluzience-
hoitoa saaneilla potilailla havaittin kohenemista kaikissa osa-alueissa kuukauden kuluttua
injektion annosta lumelddkehoitoa saaneisiin verrattuna (nimellinen p < 0,0001).

Yhteensa 595 potilasta sai enintdédn viisi Alluzience-hoitojaksoa 12 kuukauden pituisessa
avoimessa vaiheen III pitkdaikaistutkimuksessa. Tutkijoiden arvioiden, potilaiden arvioiden,
potilastyytyvdisyyden ja FACE-Q-kyselylomakkeen perusteella teho séilyi 12 kuukauden pituisen
jakson ajan.



Kun hoitojaksoja toistettiin ja tutkijat arvioivat potilaiden tilanteen otsan maksimaalisen
rypistyksen yhteydessé kuukausi injektion annon jilkeen, vasteprosentti pysyi samana (82,2 %—
87,8 %). Vasteprosentti kolme kuukautta injektion annon jilkeen oli 45,3 %—56,8 % ndiden
viiden hoitojakson aikana.

Yhdenkéén potilaan (yhteensd 595 potilasta) toksiinia neutraloivien vasta-aineiden testitulos ei
ollut posititvinen sen jalkeen, kun he olivat saaneet Alluzience-hoitoa yli 12 kuukauden ajan.

5.2 Farmakokinetiikka

Kun Alluzience annetaan suositusannoksina injektiona lihakseen, lidkettd ei oletettavasti esiinny
ddreisveressd mitattavina pitoisuuksina. Nédin ollen farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Rotalla ja kanilla tehdyissé lisdéntymistutkimuksissa havaittin vaikeaa emoon kohdistuvaa
toksisuutta ja alkioiden kiinnittymisen heikkenemistd suuria annoksia kdytettdessa. Alkio-
/sikiotoksisuutta ei havaittu, kun kanille annettiin 60 kertaa ihmisen suositusannoksia (50
Speywood-yksikkdd) ja rotalle 100 kertaa ihmisen suositusannoksia vastaavia annoksia. Nailld
lajeilla ei havaittu teratogeenisuutta. Uros- ja naarasrottien hedelmillisyys heikkeni, silld suurten
annosten aiheuttama lihasten halvautuminen véhensi parittelua.

Rotalla tehdyssé pitkdaikaistoksisuustutkimuksessa ei havaittu mitdén systeemiseen toksisuuteen
viittaavaa, kun eldimille annettiin 75 kertaa thmisen suositusannoksia (50 Speywood-yksikkod)
vastaavia annoksia, jotka jaettiin puoliksi oikeaan ja vasempaan pakaralihakseen.

Akuuttia toksisuutta, pitkdaikaistoksisuutta ja pistoskohdan paikallista siedettdvyyttd koskeneissa
tutkimuksissa ei havaittu epitavallisia paikallisia tai systeemisid haittavaikutuksia klinisesti
relevantteja annoksia kdytettdessa.

Y mpiristoon kohdistuvien riskien arviointi
Alluzience ei todennékoisesti aiheuta riskid ympéristolle.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

L-histidiini

Sakkaroosi

Natriumkloridi

Polysorbaatti 80

Kloorivetyhappo pH-arvon sdatoon
Injektionesteisiin  kdytettédva vesi



6.2 Yhteensopimattomuudet

Ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden lddkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

1 vuosi

6.4 Sailytys

Sailytd jadkaapissa (2 °C—8 °C). Ei saa jadtya. Pidd injektiopullot ulkopakkauksessa. Herkka
valolle.

Kun injektiopullo on otettu jadkaapista, on suositeltavaa antaa sen immeté huoneenlimpdiseksi.
Alluzience-valmistetta voi sdilyttdd avaamattomana ja valolta suojattuna enintddn 25 °C:ssa
yhden 12 tunnin jakson ajan. Alluzience-valmiste on hévitettdva, jos sitd ei kdytetd 12 tunnin
kuluessa jadkaapista ottamisen jilkeen.

Valmiste on kéytettdva vilittoméasti injektiopullon avaamisen jilkeen.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Pakkaustyyppi/tulppa
Tyypin 1 lasinen injektiopullo, jossa butyylikumitulppa, alumiinikansi ja polypropeeninen irti
napsautettava korkki.

Pakkaus

Yhdessé injektiopullossa on 0,625 ml liuosta, joka sisdltdd 125 Speywood-yksikkod A-tyypin
Clostridium botulinum -toksiinin hemagglutiniinikompleksia.

Kirkas, vériton liuos.

Pakkauskoot:

Yksittiispakkaus:
Pakkauksessa on 1 tai 2 injektiopulloa, jossa on Alluzience 200 Speywood-yksikkod/ml
injektionestetta.

Kerrannaispakkaus:
Kerrannaispakkauksessa on 6 yksittdispakkausta ja niissd kussakin 2 injektiopulloa, joissa on
Alluzience 200 Speywood-yksikkéd/ml injektionestetta.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttimétti ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

inaktivoitava laimennetulla hypokloriittiliuoksella (1 % vapaata klooria).
Alluzience-valmisteen roiskeet on pyyhittivd laimennettuun hypokloriittilinokseen kastetulla
imukykyiselld materiaalilla.



Kayttamdton ladkevalmiste tai jéte on hévitettdvé paikallisten vaatimusten mukaisesti.

SUOSITUKSET BOTULIINITOKSIININ KASITTELYN YHTEYDESSA MAHDOLLISESTI
TAPAHTUVIEN VAHINKOJEN VARALTA

. Kaikki roiskeet pyyhitddn kuivalla, imukykyiselli materiaalilla.

. Kontaminoituneet pinnat tulee puhdistaa natriumhypokloriittiliuokseen (valkaisuaineeseen)
kastetulla imukykyiselld materiaalilla, minkd jilkeen pinnat kuivataan.

. Jos injektiopullo rikkoutuu, toimitaan edelld kuvattuun tapaan. Lasinsirpaleet kerdtdén ja
valmiste pyyhitddn varovasti, thon rikkoutumista vélttden.

. Jos valmistetta joutuu iholle, altistunut alue pestidan natriumhypokloriittilivoksella
(valkaisuaine) ja huuhdellaan sitten runsaalla vedelld.
Jos valmistetta joutuu silmiin, ne tulee huuhdella runsaalla vedelld tai sitlmdhuuhteella.
Jos valmistetta joutuu haavaan, viiltoon tai thovaurioon, alue huuhdellaan runsaalla
vedelld, minki jalkeen ryhdytddn asianmukaisiin hoitotoimiin injisoidun annoksen
mukaisesti.

Naita kaytto-, késittely- ja havittimisohjeita on noudatettava tarkoin.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Ipsen Pharma
65 quai Georges Gorse

92100 Boulogne-Billancourt
Ranska

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

37647

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontdmisen paivimaira: 27.9.2021
Vimeisimmén uudistamisen pdivAmadra:

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

23.3.2023



PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Alluzience, 200 Speywood-enheter/ml, injektionsvétska, 16sning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Clostridium botulinum toxin typ A-hemagglutininkomplex 200 Speywood-enheter/ml.
Botulinumtoxin-enheter dr inte utbytbara produkter emellan. Doser som rekommenderas for
Speywood-enheter skiljer sig fran andra botulinumtoxinpreparat.

En injektionsflaska innehaller 125 Speywood-enheter i 0,625 ml 16sning.

For fullstéindig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvitska, 16sning.
Klar, farglos 16sning.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Alluzience &r indicerat for tillfédllig forbattring av mattliga till uttalade glabellaveck (vertikala
rynkor mellan 6gonbrynen), som uppkommer nir man rynkar pannan hos vuxna patienter under
65 ars alder, 1 de fall rynkorna har en betydande psykologisk paverkan pé patienten.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering
Enheterna for botulinumtoxin dr olika beroende pa likemedel. Botulinumtoxin-enheter ar inte

utbytbara produkter emellan. Doser som rekommenderas for Speywood-enheter skiljer sig fran
andra botulinumtoxinpreparat.

Pediatrisk population
Sikerhet och effekt for Alluzience for barnupp till 18 ars dlder har inte faststillts. Alluzience ska
inte anvédndas av patienter under 18 ar.

Administreringssatt
Alluzience ska endast ges av en likare med limpliga kvalifikationer och kunskap om denna
behandling, och som har den utrustning som behovs.




En injektionsflaska av Alluzience ska endast anvédndas till en patientbehandling vid ett
behandlingstillfidlle. Avligsna eventuellt smink och desinficera huden med ett lokalantiseptikum
fore administrering.

De intramuskulidra injektionerna ska utféras med en steril nal i passande storlek.

Doserings- och behandlingsintervallen bestdms efter bedomning av patientens individue lla
respons.

Mediantiden till insédttande av effekt, som rapporterades subjektivt av patienter, var 3 dagar
(majoriteten av patienter rapporterade en effekt inom 2 till 3 dagar, med nigra patienter som
rapporterade en effekt inom 24 timmar). Effekt har visats upp till 6 ménader efter
injektionstillfé llet.

Behandlingsintervallen skall inte vara tidtare dn 3 manader.

Rekommenderade injektionspunkter for glabellaveck visas nedan:

o o

1. Korrugatormusklerna
2. Procerusmuskeln

Instruktioner for administrering:

Rekommenderad dos &r 0,25 ml 16sning (50 Speywood-enheter) uppdelat pd 5 injektionsstéllen,
0,05 ml 16sning (10 Speywood-enheter) som administreras intramuskulért i vart och ett av de 5
mjektionspunkterna: 2 injektioner ivarje korrugatormuskel och eni procerusmuskeln nira den
nasofrontala vinkeln. De anatomiska orienteringspunkterna &r littare att identifiera om de
palperas och observeras vid maximal rynkning av pannan. Fére injektion placeras tummen eller
pekfingret med ett fast tryck under kanten av 6gonhalan for att undvika extravasering under
Ogonhalskanten. Nélens fasade kant ska riktas uppat och medialt under injektionen. For att




minska risken for ptos, ska injektioner ndra muskeln levator palpebrae superioris undvikas,
sarskilt hos patienter med stora muskler som sanker 6gonbrynen (depressor supercilii).
Injektioner ska placeras centralt i korrugatormuskeln, minst 1 cm ovanfor 6gonhélans kant.

Generell information

Vid behandlingssvikt eller om effekten avtar efter upprepade injektioner bor alternativa

behandlingsmetoder anvidndas. Vid behandlingssvikt efter den forsta behandlingen, bor foljande

atgirder Overvigas:

. analys av orsakerna till misslyckandet, t.ex. injektion i fel muskler, felaktig
njektionsteknik och bildning av toxinneutraliserande antikroppar

. fornyad beddmning av lampligheten att behandla med botulinumtoxin typ A.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Vid infektion pa det planerade injektionsstéllet;
Vid myastenia gravis, Eaton-Lamberts syndrom eller amyotrofisk lateralskleros.

4.4 Varningar och forsiktighet
Forsiktighet ska iakttas for att sékerstilla att Alluzience mte ijiceras i ett blodkérl.

Injektion med Alluzience rekommenderas inte till patienter som har dysfagi eller aspiration i
anamnesen. Biverkningsreaktioner med mdjligt samband till spridning av toxinets effekter till
stillen langt bort frdn administreringsstillet har i mycket sillsynta fall rapporterats med
botulinumtoxin. Svélj- och andningssvérigheter &r allvarliga och kan leda till doden.

Mycket sdllsynta dodsfall har rapporterats, ibland i samband med dysfagi, pneumopati (inklusive
men inte begriansat till dyspné, andningssvikt, andningsstopp) och/eller hos patienter med
signifikant asteni, efter behandling med botulinumtoxin A eller B.

Patienter ska radas att omedelbart soka likarvard om svilj-, tal- eller andningssvarigheter uppstar.

Alluzience ska anvindas med forsiktighet till patienter med risk for, eller kliniska tecken pa,
markant nedsatt neuromuskulir transmission. Dessa patienter kan ha dkad kénslighet for medel
som botulinumtoxin, och kraftig muskelsvaghet kan uppsta efter behandling.

Det dr viktigt att studera patientens ansiktsanatomi fore administrering av Alluzience.
Ansiktsasymmetri, ptos, kraftig dermatokalasis, drrbildning och fordndringar av denna anatomi,
till folid av tidigare kirurgiska ingrepp, ska beaktas.

Torra 6gon har rapporterats vid behandling med Alluzience i periokulira omraden (se avsnitt
4.8). Det ér viktigt att denna biverkning uppmérksammas da torra 6gon kan predisponera for
corneaskada. Skyddande droppar, salva, tickande skydd for 6gat eller andra dtgérder kan behovas
for att forhindra hornhinnesjukdomar.

Rekommenderad dos och administreringsfrekvens for Alluzience far inte dverskridas.



Patienter som behandlas med terapeutiska doser kan fa uttalad muskelsvaghet.

Forsiktighet bor iakttas om Alluzience anvidnds pa injektionsstillen med pagdende inflammation
eller nér uttalad svaghet eller atrofi foreligger i den utvalda muskeln. Fall av muskelatrofi har
rapporterats efter behandling med botulinumtoxin (se avsnitt 4.8).

P& samma sétt som med andra intramuskulidra injektioner, bor inte Alluzience anvéndas till
patienter med forlingd blodningstid.

Varje Alluzience injektionsflaska far endast anvéndas till en patientbehandling vid ett
behandlingstillfzlle.

Rester av oanvind produkt maste kasseras enligt beskrivning i avsnitt 6.6. Sérskilda
forsiktighetsatgarder ska vidtas vid inaktivering och kassering av aterstdende oanviand losning (se
avsnitt 6.6).

Bildning av antikroppar

Injektioner med tétare intervall eller i hogre doser kan 6ka risken for bildning av neutraliserande
antikroppar mot botulinumtoxin. Bildningen av neutraliserande antikroppar kan kliniskt minska
effekten av efterfoljande behandling.

Sparbarhet
For att underlitta sparbarhet av biologiska likemedel ska likemedlets namn och

tillverkningssatsnummer dokumenteras.

Natriuminnehall
Detta likemedel mnehdller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per 125 enheter injektionsflaska,
d.v.s. drndstintill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Samtidig behandling med Alluzience och aminoglykosider eller andra medel som interfererar
med neuromuskulir transmission (t.ex. kurareliknande medel) ska endast anvindas med
forsiktighet, eftersom effekten av botulinumtoxin kan potentieras.

Inga interaktionsstudier har utforts.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns endast begriansade data fran behandling av gravida kvinnor med botulinumtoxin typ A.
Djurstudier har inte gett nagra indikationer pa direkta eller indirekta reproduktionstoxikologiska
effekter (se avsnitt 5.3). Som en forsiktighetsatgird ska Alluzience inte anvidndas under
graviditet.

Amning
Det dr okdnt huruvida Alluzience passerar dver i brostmjolk. Alluzience ska inte anvdndas under
amning.



Fertilitet

Det finns ingen klinisk dokumentation dér effekten av Alluzience pa fertiliteten har undersokts.
Det finns inget stod fran djurstudier att Alluzience skulle ha ndgon effekt pa fertiliteten (se avsnitt
5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvéinda maskiner

Alluzience har enliten eller mattlig effekt pa formagan att framfora fordon och anvinda
maskiner. Det finns en potentiell risk for begrinsad muskelsvaghet eller synstérningar i samband
med anvindning av detta likemedel, vilket tillfilligt kan forsdmra formégan att framfora fordon
eller anvinda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sidkerhetsprofilen

Majoriteten av biverkningarna som rapporterades med Alluzience i kliniska provningar var av
mild till mattlig svarighetsgrad och reversibla. De mest frekvent rapporterade biverkningarna var
huvudvirk och reaktioner pa injektionsstillet. Incidensen av biverkningar tenderade att minska
vid upprepade behandlingar.

Biverkningar som &r relaterade till spridning av toxinets eftekter till omrdden langt frdn
administreringsstéllet har i mycket séllsynta fall rapporterats for botulinumtoxin (kraftig
muskelsvaghet, dysfagi, aspirationspneumoni med fatal utgang i vissa fall) (se avsnitt 4.4).

Biverkningarna fran de pivotala placebokontrollerade kliniska prévningarna med Alluzience samt
de pivotala placebokontrollerade studierna av pulverformulering med samma aktiva substans
presenteras enligt primér klassificering av organsystem for varje rekommenderad term i
MedDRA (tabell 1).

Tabell dver sammanfattning av biverkningar

Biverkningsfrekvensen klassificeras pa foljande sitt:

Mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/100, <1/10); mindre vanliga (>1/1 000, <1/100); séllsynta
(=1/10 000, <1/1 000); mycket sdllsynta (<1/10 000), ingen kidnd frekvens (kan inte beréknas fran
tillgdngliga data).

Tabell 1: Biverkningar som observerades i kliniska studier

Centrala och perifera nervsystemet Mycket vanliga
Huvudvirk
Vanliga
Ansiktspares™®
Mindre vanliga
Yrsel*

Ogon Vanliga

Ogonlocksptos, dgonlocksddem, dgonbrynsptos,
torra 6gon, Okad tarproduktion, astenopi*,
muskelryckningar (ryckningar i musklerna runt




Ogat)*

Mindre vanliga

Ogonlocksryckningar, synnedsittning*, dimsyn*,
diplopi*

Séllsynta
Stérning av dgonrdrelserna*

Allmidnna symtom och/eller symtom vid Mycket vanliga

administreringsstéllet Reaktioner vid injektionsstéllet (periorbitalt
hematom, hematom, bldmérke, smérta , parestesi,
erytem, svullnad, pruritus, 6dem*, utslag*,
irritation®, obehag*, stickningar*), asteni®,
trétthet*, influensaliknande sjukdom*

Immunsystemet Mindre vanliga
Overkénslighet (6gonallergi, overkdnslighet,
utslag)

Hud och subkutan vdvnad Mindre vanliga
Utslag*, pruritus*
Séllsynta
Urtikaria*

*ytterligare biverkningar som endast observerats med pulverformulering av samma aktiva
substans i kliniska prévningar

Erfarenhet efter godkénnandet for forsélining

Organsystem Biverkningar Frekvens
Centrala och perifera nervsystemet Hypoestesi Ingen kind frekvens
Muskuloskeletala systemet och bindvdv | Muskelatrofi Ingen kiind frekvens

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkéints. Det gor det
mojligt att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstinkt biverkning till

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomrddet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

For hoga doser av botulinumtoxin kan ge neuromuskuldr svaghet med manga olika symtom.
Andningsstod kan behdvas i de fall da for hoga doser orsakar paralys av andningsmusklerna. Vid
overdosering ska patienten dvervakas medicinskt med avseende pa symtom pa kraftig

muskelsvaghet eller muskelparalys. Symtomatisk behandling kan bli nddvéndig.

Symtom pa 6verdosering kanske inte visar sig omedelbart efter injektion.



http://www.fimea.fi/

Inldggning pé sjukhus bor dvervagas for patienter med symtom pa forgiftning av botulinumtoxin
(t.ex. en kombination av muskelsvaghet, ptos, diplopi, svélj- och talsvarigheter eller pares av
andningsmusklerna).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Muskelavslappnande medel, perifert verkande
ATC-kod: MO3AX01

Verkningsmekanism

Den primdra farmakodynamiska effekten av botulinumtoxin A dr kemisk denervering av den
behandlade muskeln, vilkket medfor en mitbar minskning av den samlade muskuldra
aktionspotentialen. Detta orsakar en lokal reduktion av muskelaktiviteten.

Botulinumtoxin typ A ir ett muskelavslappnande medel som tillfalligt férsvagar
muskelaktiviteten. Efter injektion, verkar Botulinumtoxin typ A genom att blockera transporten
av neurotransmittorn acetylkolin dver den neuromuskulira forbindelsepunkten, som ligger mellan
nervinden och muskelfibern. Verkningsséttet innefattar fyra huvudsteg som alla maste fungera
felfritt for att uppnd avsedd effekt. Atgirden leder till att forhindra kontraktion i de avsedda
musklerna. Effekten bestér tills dterhdmtning har skett och muskelaktiviteten &tervénder.

Klinisk effekt och sékerhet
En poolad totalsumma av 372 patienter med mattliga till uttalade glabellaveck behandlades i2
pivotala studier, 250 med rekommenderad dos pa 50 Speywood-enheter, och 122 med placebo.

Majoriteten av patienter rapporterade subjektivt en effekt inom 2 till 3 dagar, inklusive 23% av
patienterna inom 1 dag.

Andelen som svarade pa behandlingen, enligt provningsledarens bedomning, var signifikant
hogre for patienter som behandlades med Alluzience jamfort med placebo 1 manad efter injektion
(priméart effektmatt), liksom vid alla 6vriga tidpunkter fran 8 dagar upp till 6 manader (Tabell 2).

Tabell 2: Provningsledarens direktbedémning vid maximal rynkning av pannan — Andel som
svarade pa behandlingen (%) vid olika tidpunkter

Besok efter Alluzience Placebo
injektion (N=250) (N=122)
8 dagar 80,0% 2,5 %
1 manad 87,6% 2,5%
2 manader 76,8% 1,7%
3 manader 57,6 % 1,7%
4 manader 36,3 % 1,8%
5 manader 17,5 % 0,9%
6 manader 10,0 % 0,9%

Notera att svara pabehandlingen definieras som att ha svarighetsgraden maéttliga eller uttalade vid studiestart och
svarighetsgraden inga eller milda vid ett givet besok.



Andelen som svarade pa behandlingen, det priméra effektmattet vid dag 29, skiljde sig signifikant fran placebo
(p<0,0001).

Andelen som svarade pa behandlingen vid andra tidpunkter skiljde sig nominellt fran placebo (p-vérden som varierar
fran < 0,0001 till 0,0008).

Andelen som svarade pa behandlingen, enligt patienternas sjalvbedéomning, var hogre for
patienter som behandlades med Alluzience jamfort med placebo, vid alla tidpunkter frén 8 dagar
upp till 6 ménader (Tabell 3).

Tabell 3: Patienternas sjalvbedémning — Andel som svarade pa behandlingen (%) vid olika
tidpunkter

Besok efter Alluzience Placebo
injektion (N=250) (N=122)
8 dagar 66,0% 4,9%
1 mdnad 76,8% 5,7%
2 manader 72.4% 2,5%
3 manader 48,8% 3,4%
4 manader 32,7% 4,3%
5 manader 23,1% 4,3%
6 manader 15,1% 2,6%

Notera att svara pabehandlingen definieras som att ha svarighetsgraden mattliga eller uttalade vid studiestart och
svérighetsgraden inga eller milda vid ett givet besdk.
Andelen som svarade pa behandlingen skiljde sig nominellt fran placebo med p <0,0001 vid alla tidpunkter.

Patienternas niva av tillfredsstillelse 1 manad efter injektion visade att 85,2% av patienterna som
fick Alluzience var antingen nojda eller mycket nojda jAmfort med 9% av patienterna som fick
placebo.

Estetisk och psykologisk forbittring observerades genom att anvinda Face-Q-skalor. Med skalan
for ansiktets helhetsutseende (vilken innefattar forsdkspersonens skattning av ansiktsbalans,
slutet-av- dagen-utseende, ansiktsfraschhet, utvilat utseende, utseende nér vaknar och utseende i
starkt ljus) och skalan for psykologiskt vdlmaende (vilken innefattar forsdkspersonens skattning
av att kdnna sig okej, sjilvacceptans, kdnna sig bekvim med sig sjilv, ma bra, tycka om sig sjilv,
kénna sig glad, kdnna sig attraktiv och kidnna sig sjilvsdker), en ménad efter injektion, visade
forsokspersoner som behandlades med Alluzience forbattringar i podngen for var och en av dessa
skalor jaimfort med forsokspersoner som behandlades med placebo (nominellt p<0,0001).

Totalt 595 patienter fick upp till 5 behandlingscykler av Alluzience ien Oppen 12 manaders-,
langtids-, fas-III-studie. Effekt bibeholls under 12-méanadersperioden, enligt
provningsledarbedémningen, patientbedémningen, patientndjdheten och FACE-Q-
fradgeformuliren.

Andelen som svarade pa behandlingen vid maximal rynkning av pannan, enligt provningsledarens
beddmning 1 manad efter injektion, bibehdlls under upprepade injektionscykler (mellan 82,2%
och 87,8%). Motsvarande andelar 3 manader efter injektion varierade mellan 45,3% och 56,8%
under de 5 behandlingscyklerna.



Patienter (totalt 595) som fick Alluzience under en 12-manadersperiod testades for
antikroppsbildning. Inga patienter testade positivt for toxinneutraliserande antikroppar.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Alluzience forvéntas inte finnas i perifert blod i méitbara nivaer efter intramuskuldr injektion av
rekommenderad dos. Dérfor har inga farmakokinetiska studier genomforts.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

I reproduktionsstudier pa ratta och kanin observerades kraftig maternell toxicitet forenad med
implantationsforluster vid hdga doser. Vid doser motsvarande 60 till 100 ganger rekommenderad
human dos (50 Speywood-enheter) hos kanin respektive ratta observerades ingen embryofetal
toxicitet. Inga teratogena effekter observerades hos dessa arter. Hos ratta minskade fertiliteten hos
hanar och honor pa grund av minskad parning sekundért till muskelparalys vid hoga doser.

I en kronisk toxicitetsstudie som genomfordes pa ratta forekom inga tecken pa systemisk toxicitet
vid doser motsvarande 75 ganger rekommenderad human dos (50 Speywood-enheter) delad lika
pé hoger och vénster gluteusmuskel.

Studier pa akut toxicitet, kronisk toxicitet och lokal tolerans pa injektionsstillet visade inte nigra
ovanliga lokala eller systemiska effekter vid kliniskt relevanta dosnivéer.

Milj6riskbeddmning

Alluzience utgdr sannolikt inte en risk for miljon.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
L-histidin

Sackaros

Natriumklorid

Polysorbat 80

Saltsyra for pH-justering

Vatten for injektionsvétskor

6.2 Inkompatibilite ter

Detta likemedel far inte blandas med andra likemedel.
6.3 Hallbarhet

1ar

6.4 Sarskilda forvarings anvis ningar



Forvaras i kylskap (2 °C-8 °C). Far ej frysas. Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen.
Ljuskénsligt.

Efter att injektionsflaskan tagits ut ur kylsképet, rekommenderas att den nir rumstemperatur.
Alluzience kan forvaras vid temperaturer upp till hogst 25 °C under en enstaka period pé 12
timmar nér den ar odppnad och skyddad mot ljus. Alluzience ska kasseras om den inte anvénds
inom 12 timmar efter att den tagits ut ur kylskapet.

Nar injektionsflaskan har 6ppnats ska den anvindas omedelbart.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Behallarens/forslutningens egenskaper
Glasflaska typ I, butylgummipropp och aluminumforsegling med avtagbart polypropylenlock.

Behallarens innehall

En injektionsflaska innehdller 125 Speywood-enheter av Clostridium botulinum toxin typ A-
hemagglutininkomplex i 0,625 ml I6sning.

Klar, farglos 16sning.

Forpackningsstorlekar

Enskild forpackning:
Forpackning som innehaller 1 eller 2 injektionsflaskor Alluzience 200 Speywood-enheter/ml
mjektionsvitska, 16sning.

Flerpack:
Ett flerpack nnehéller 6 enskilda férpackningar, vardera innehallande 2 injektionsflaskor
Alluzience 200 Speywood-enheter/ml injektionsvatska, l6sning.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Omedelbart efter behandling av patienten, ska alla eventuellt forekommande rester av Alluzience
1 antingen injektionsflaskan eller i sprutan inaktiveras med utspadd hypokloritlosning (1 % fritt
Kklor).

Spill av Alluzience ska torkas upp med en absorberande duk blétlagd i utspddd hypokloritlosning.
Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

REKOMMENDATIONER VID EN EVENTUELL OLYCKA VID HANTERINGEN AV
BOTULINUMTOXIN

. Allt spill maste torkas upp med ett torrt absorberande material.

. Fororenade ytor ska rengoras med ett absorberande material indrénkt i
natriumhypokloritlosning (blekmedel) och sedan torkas av.

. Folj anvisningarna ovan om en injektionsflaska gar sonder. Plocka forsiktigt upp

glasbitarna och torka upp produkten. Var forsiktig s att du inte skér dig.



. Om produkten kommer i kontakt med huden, tvitta hudomrddet med
natriumhypokloritlosning (blekmedel) och skolj sedan ordentligt med riklig méngd vatten.

. Om produkten kommer i kontakt med 6gonen, skolj ordentligt med riklig méngd vatten
eller med en l6sning for 6gontvétt.

. Om produkten kommer i kontakt med ett sar (skdrsar eller sticksar), skolj med riklig miangd
vatten och vidta ldmpliga medicinska atgidrder beroende pé injicerad dos.

Dessa instruktioner for anvindning, hantering och destruktion ska foljas noggrant.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Ipsen Pharma

65 quai Georges Gorse

92100 Boulogne-Billancourt

Frankrike

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

37647

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 27.9.2021

Datum for den senaste fornyelsen:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

23.3.2023



