ANEXO I

FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
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Clasificado como confidencial por la Agencia Europea de Medicamentos



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

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Enspryng 120 mg solucién inyectable en jeringa precargada

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
Cada jeringa precargada (JPC) contiene 120 mg de satralizumab en 1 ml.
Satralizumab se produce por tecnologia de ADN recombinante en células de ovario de hamster Chino.

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

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable (inyectable).

Liquido de incoloro a ligeramente amarillo. La solucidn tiene un pH de aproximadamente 6,0 y una
osmolalidad de aproximadamente 310 mOsm/kg.

4. DATOS CLINICOS

4.1 Indicaciones terapéuticas

Enspryng esta indicado en monoterapia 0 en combinacion con tratamiento inmunosupresor (TIS) para
el tratamiento del trastorno del espectro de la neuromielitis éptica (TENMO) en pacientes adultos y
adolescentes mayores de 12 afios con anticuerpos positivos IgG frente a la acuaporina-4 (AQP4-1gG)
(ver seccién 5.1).

4.2 Posologia y forma de administracion

Se debe iniciar el tratamiento bajo la supervision de un médico con experiencia en el tratamiento de la
neuromielitis optica (NMO) o TENMO.

Posologia

Enspryng se puede utilizar en monoterapia o0 en combinacidn, bien con corticoesteroides orales (COs),
con azatioprina (AZA) o con micofenolato de mofetilo (MMF) (ver seccién 5.1). La posologia en

pacientes adolescentes = 12 afios con un peso = 40 kg y en pacientes adultos es la misma.



Dosis de carga

La dosis de carga recomendada en las tres primeras administraciones es una inyeccién subcutanea
(SC) de 120 mg cada dos semanas (primera dosis en la semana 0, segunda dosis en la semana 2 y
tercera dosis en la semana 4).

Dosis de mantenimiento

La dosis de mantenimiento recomendada es una inyeccion SC de 120 mg cada cuatro semanas.

Duracion del tratamiento

Esté previsto que Enspryng se utilice como tratamiento de larga duracion.

Retraso u omision de dosis

Si se omite la administracién de una inyeccion, por cualquier motivo diferente al aumento de las
enzimas hepaticas, ésta debe administrarse segun se describe en la tabla 1.

Tabla 1: Dosificacion recomendada en caso de retraso u omision de dosis

Administracion de la tGltima Dosificacion recomendada en caso de retraso u omision de
dosis dosis

Omision de una dosis de carga | Se debe administrar la dosis recomendada tan pronto como sea
0 hace menos de 8 semanas en | posible, sin esperar a la siguiente dosis programada.

el periodo de mantenimiento
Periodo de carga

Si la segunda dosis de carga se retrasa u omite, se debe
administrar esta dosis tan pronto como sea posible y la tercera y
Gltima dosis de carga 2 semanas mas tarde.

Si la tercera dosis de carga se retrasa u omite, se debe
administrar esta dosis tan pronto como sea posible y la primera
dosis de mantenimiento 4 semanas mas tarde.

Periodo de mantenimiento

Después de administrar la dosis retrasada u omitida, se debe
restablecer la programacién de las dosis cada 4 semanas.

hace més de 8 semanas y menos | Se debe administrar la dosis recomendada en las semanas 0*, 2 'y
de 12 semanas cada 4 semanas a partir de entonces.

hace 12 semanas 0 mas Se debe administrar la dosis recomendada en las semanas 0%, 2,
4 y cada 4 semanas a partir de entonces.

*  “0semanas” se refiere al momento de la primera administracion tras la dosis omitida.



Recomendacién sobre modificaciones en la dosis en caso de alteraciones de enzimas hepaticas

Si el aumento de la alanina aminotransferasa (ALT) o de la aspartato aminotransferasa (AST) es
mayor a 5 veces el limite superior de la normalidad (LSN) y esté asociado a una elevacion de la
bilirrubina, se debe interrumpir el tratamiento y no se recomienda reiniciarlo.

Si el aumento de la ALT o AST es superior a 5 veces el LSN y no estd asociado con una elevacion de
bilirrubina, se debe interrumpir el tratamiento. El tratamiento se podra reiniciar a una dosis de 120 mg
por inyeccion SC cada cuatro semanas cuando los niveles de ALT y de AST hayan vuelto a la
normalidad y se haya evaluado el balance beneficio — riesgo del tratamiento en el paciente. Si la
decision es reiniciar el tratamiento, se deben monitorizar los parametros hepaticos, y si se observa
posteriormente un aumento de ALT/AST y/o bilirrubina, el tratamiento debe interrumpirse, y no se
recomienda reiniciarlo (ver secciones 4.4 y 4.8).

Tabla 2: Dosis recomendada para reiniciar el tratamiento tras aumento de transaminasas
hepaticas

Administracion de la Dosis recomendada para reiniciar el tratamiento
altima dosis

hace menos de 12 semanas | Se debe reiniciar el tratamiento con la dosis recomendada, administrada
cada 4 semanas.

hace 12 semanas 0 mas Se debe reiniciar el tratamiento con la dosis recomendada, administrada
en las semanas 0*, 2, 4 y cada 4 semanas a partir de entonces.

*  “0semanas” se refiere al momento de la primera administracién tras el reinicio del tratamiento.

Recomendacién sobre modificaciones en la dosis en caso de neutropenia

Si el nivel de neutréfilos esta por debajo de 1,0 x 101y se confirma al repetir el analisis, se debe
interrumpir el tratamiento hasta que el nivel de neutréfilos sea > 1,0 x 10%1.

Recomendacién sobre modificaciones en la dosis en caso de niveles bajos de trombocitos

Si el nivel de trombocitos esta por debajo de 75 x 1091 'y se confirma al repetir el andlisis, se debe
interrumpir el tratamiento hasta que el nivel de trombocitos sea >75 x 10%1.

Poblaciones especiales

Poblacién pediatrica

La posologia en pacientes adolescentes >12 afios con un peso = 40 kg y en pacientes adultos es la
misma (ver secciones 5.1y 5.2). No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia de satralizumab
en nifios con peso corporal <40 kg. No se dispone de datos.

Pacientes de edad avanzada

No es necesario realizar ajustes de dosis en pacientes >65 afios (ver seccién 5.2).

Insuficiencia renal

No se ha estudiado formalmente la seguridad y la eficacia de satralizumab en pacientes con
insuficiencia renal. No se recomienda realizar un ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia renal
leve (ver seccién 5.2).



Insuficiencia hepatica

No se ha estudiado la seguridad y la eficacia de satralizumab en pacientes con insuficiencia hepética.
No se dispone de datos (ver seccién 5.2).

Se han observado elevaciones de enzimas hepaticas durante el tratamiento con satralizumab (ver
secciones 4.4 y 4.8). Las recomendaciones sobre el ajuste de dosis se pueden consultar en el apartado
anterior de Recomendacién sobre modificaciones en la dosis en caso de alteraciones de enzimas
hepaticas.

Forma de administracion

Satralizumab 120 mg se administra como inyeccion por via subcutanea utilizando una JPC de un solo
uso. Se debe administrar todo el contenido de la JPC (1 ml).

Las partes del cuerpo recomendadas para la inyeccion son el abdomen y el muslo. Se deben alternar
las partes del cuerpo en las que se realiza la inyeccion, evitando realizarlas en lunares, cicatrices, o
areas en la que la piel esta sensible, con hematomas, enrojecida, dura o dafiada.

Las instrucciones completas para la administracién de satralizumab se encuentran al final del
prospecto.

Administracion por el paciente y/o cuidador

La primera inyeccion se deber realizar bajo la supervision de un profesional sanitario cualificado (PS).
Un paciente adulto / cuidador podria administrar en casa el resto de dosis después de una formacién
adecuada sobre como preparar y realizar la inyeccion, si el médico prescriptor determina que es
adecuado y que el paciente / cuidador esta capacitado para realizar la técnica de inyeccion.

Los pacientes / cuidadores deben solicitar atencion médica inmediata si el paciente desarrolla sintomas
de reaccion alérgica grave, y deben confirmar con su PS si se puede continuar con el tratamiento o no.

4.3 Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccién 6.1.
4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Trazabilidad

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

Infecciones

Se debe retrasar la administracion de satralizumab en pacientes con una infeccion activa hasta que la
infeccion esté controlada (ver seccién 4.2).

Se recomienda hacer seguimiento a los pacientes que estan recibiendo tratamiento con satralizumab
para detectar y diagnosticar a tiempo una infeccion. Se debe retrasar el tratamiento si el paciente
desarrolla cualquier infeccion grave u oportunista y se debe iniciar un tratamiento adecuado bajo
monitorizacion adicional. Se debe instruir a los pacientes para que busquen atencion médica temprana
en caso de signos y sintomas de infecciones para facilitar el diagnoéstico oportuno de las mismas. Los
pacientes deben recibir una tarjeta de alerta para el paciente.



Vacunaciones

Las vacunas vivas o vivas-atenuadas no deben administrarse al mismo tiempo que satralizumab ya que
no se ha establecido la seguridad clinica. El intervalo entre la administracion de las vacunas vivas y el
inicio del tratamiento con satralizumab debe ir en consonancia con las guias actuales de vacunacion
relativas a los agentes inmunomoduladores o inmunosupresores.

No hay datos disponibles sobre los efectos de la vacunacién en pacientes que estan en tratamiento con
satralizumab. Se recomienda que antes de iniciar tratamiento con satralizumab todos los pacientes
completen su inmunizacién siguiendo las guias de inmunizacion actuales.

Enzimas hepaticas

Se han observado elevaciones leves y moderadas en los niveles de las transaminasas hepaticas durante
el tratamiento con satralizumab, siendo la mayoria inferiores a 5 veces el LSN (ver seccion 4.8).

Se deben monitorizar los niveles de ALT y de AST cada cuatro semanas, durante los primeros tres
meses de tratamiento, y cada tres meses, durante un afio. Posteriormente la monitorizacion debe
realizarse segun esté indicado clinicamente.

El tratamiento con satralizumab debe interrumpirse en pacientes con niveles de ALT o AST superiores
a5 veces el LSN (ver seccion 4.2).

Recuento de neutrofilos

Se han producido descensos en el recuento de neutrofilos tras el tratamiento con satralizumab (ver
seccion 4.8). Se deben monitorizar los niveles de neutréfilos entre las 4 y las 8 semanas posteriores al
inicio del tratamiento, y a partir de entonces cuando esté indicado clinicamente. Consultar las
recomendaciones sobre interrupcion de la dosis en la seccién 4.2.

4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccién
No se han realizado estudios de interacciones.

Los anélisis farmacocinéticos de la poblacion (PK) no detectaron ningln efecto de azatioprina (AZA),
corticosteroides orales (COs) o micofenolato de mofetilo (MMF) en el aclaramiento de satralizumab.

Tanto los estudios in vitro como los estudios in vivo mostraron que la expresion de enzimas hepaticas
especificas CYP450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, y CYP3A4) queda suprimida por citoquinas
como la IL-6.

Por lo tanto, se debe tener precaucion cuando se inicia o se interrumpe el tratamiento con satralizumab
en pacientes que también reciben sustratos del CYP450 3A4, 1A2, 2C9 o 2C19, particularmente
aquellos con un estrecho margen terapéutico (tales como warfarina, carbamazepina, fenitoina y
teofilina), y si es necesario se debe realizar un ajuste de dosis.

Dado que satralizumab tiene una vida media terminal prolongada, el efecto de satralizumab puede
persistir durante varias semanas tras la interrupcién del tratamiento.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia
Embarazo

No se dispone de datos sobre el uso de satralizumab en mujeres embarazadas. Los estudios en monos
no indican efectos dafinos relacionados con la toxicidad reproductiva (ver seccion 5.3).

Como medida de precaucidn, es preferible evitar el uso de Enspryng durante el embarazo.



Lactancia

Se desconoce si satralizumab se excreta en la leche materna. Se sabe que la 1IgG humana se excreta en
la leche materna durante los primeros dias después del parto, la cual va decreciendo rapidamente hasta
concentraciones bajas; consecuentemente no puede excluirse el riesgo para nifios lactantes durante este
periodo corto. Mé&s adelante, el uso de Enspryng podria ser considerado durante la lactancia solo si
fuera clinicamente necesario.

Fertilidad

No existen datos clinicos disponibles sobre el efecto de satralizumab en la fertilidad humana. Los
estudios en animales no mostraron efectos sobre la fertilidad masculina o femenina (ver seccion 5.3).

4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Enspryng sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o
insignificante.

4.8 Reacciones adversas

Resumen del perfil de sequridad

Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia fueron: cefalea (19,2 %), artralgia (13,5 %),
descenso de los niveles de leucocitos (13,5 %), hiperlipidemia (13,5 %) y reacciones relacionadas con
la inyeccion (12,5 %).

Tabla de reacciones adversas

En la tabla 3 se resumen las reacciones adversas que se han notificado en los ensayos clinicos en
relacion con el uso de satralizumab en monoterapia o en combinacién con TIS.

Las reacciones adversas observadas en los ensayos clinicos (Tabla 3) se dan segun la Clasificacién de
organos del sistema MedDRA. Las reacciones adversas se presentan de acuerdo con el nimero de
acontecimientos adversos por cada 100 afios-paciente y por cifras de frecuencia. La categoria de
frecuencia correspondiente a cada reaccion adversa se basa en las cifras de frecuencia y en la siguiente
convencion: muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100 a <1/10), poco frecuentes (>1/1.000 a
<1/100), raras (>1/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000).



Tabla 3: Reacciones adversas

Sistema de clasificacion de 6rganos

Frecuencia

Muy frecuentes

Frecuentes

Trastornos de la sangre y del sistema
linfatico

Hipofibrinogenemia

Trastornos del metabolismo y de la Hiperlipidemia

nutricion

Trastornos psiquiatricos Insomnio
Trastornos del sistema nervioso Cefalea Migrafa
Trastornos cardiacos Bradicardia
Trastornos vasculares Hipertension
Trastornos respiratorios, toracicos y Rinitis alérgica
mediastinicos

Trastornos gastrointestinales Gastritis
Trastornos de la piel y del tejido Erupcion, prurito
subcutaneo

Trastornos musculoesqueléticos y del | Artralgia Rigidez

tejido conjuntivo

musculoesquelética

Trastornos generales y alteraciones en
el lugar de administracion

Reacciones relacionadas
con la inyeccion

Edema periférico

Exploraciones complementarias

Disminucién del nivel de
leucocitos

Disminucidn del nivel
de neutrofilos,
disminucién del nivel de
trombocitos, aumento de
las transaminasas,
aumento de la
bilirrubina en sangre,
aumento de peso

Descripcién de reacciones adversas seleccionadas

Reacciones relacionadas con la inyeccion (RRI)

Las RRI notificadas en los pacientes tratados con satralizumab fueron predominantemente de leves a
moderadas y la mayoria se produjeron en las 24 horas posteriores a la inyeccion. Los sintomas
sistémicos notificados con mayor frecuencia fueron diarrea y cefalea. Las reacciones locales en el
lugar de la inyeccion notificadas con mayor frecuencia fueron rubor, eritema, prurito, erupcion y
dolor.

Peso corporal

En el periodo de tratamiento doble ciego, se observo un aumento del peso corporal >15 % con
respecto al inicio en el 3,8 % de los pacientes tratados con satralizumab (en monoterapia o en
combinacion con TIS), en comparacion con el 2,7 % de los pacientes que recibieron placebo (o
placebo mas TIS).

Anomalias analiticas

Neutrofilos

En el periodo de tratamiento doble ciego, se observé una disminucion de los neutréfilos en el 31,7 %
de los pacientes tratados con satralizumab (en monoterapia o en combinacién con TIS) en
comparacion con el 21,6 % de los pacientes que recibieron placebo (o placebo mas TIS). En la
mayoria de los casos, las disminuciones de los neutréfilos fueron transitorias o intermitentes.



El valor de los neutréfilos fue inferior a 1 x 10%1 en el 9,6 % de los pacientes tratados con
satralizumab en comparacién con el 5,4 % de los pacientes que recibieron placebo (o placebo méas
TIS).

Trombocitos

En el periodo de tratamiento doble ciego, se produjeron descensos del nivel de trombocitos (por
debajo de 150 x 10%1) en el 24,0 % de los pacientes tratados con satralizumab (en monoterapia o en
combinacion con TIS), en comparacion con el 9,5 % de los pacientes que recibieron placebo o placebo
maés TIS. La disminucion del nivel de trombocitos no estuvo asociada a episodios hemorragicos.

En la mayoria de los casos, las disminuciones de los trombocitos fueron transitorias y no inferiores a
75 x 1091

Enzimas hepaticas

En el periodo de tratamiento doble ciego, se produjeron elevaciones de la ALT o la AST en el 27,9 %
y el 18,3 % de los pacientes tratados con satralizumab, en monoterapia o en combinacion con TIS,
respectivamente, y en el 12,2 % y el 13,5 % de los pacientes que recibieron placebo o placebo méas
TIS, respectivamente. En la mayoria de los casos, las elevaciones fueron inferiores a 3 x LSN,
tuvieron carécter transitorio y se resolvieron sin interrumpir la administracion de satralizumab.

_Se detectaron elevaciones de la ALT 0 la AST >3 x LSN enel 2,9 %y el 1,9 % de los pacientes
tratados con satralizumab, en monoterapia o en combinacion con TIS, respectivamente. Estas
elevaciones no estuvieron asociadas a aumentos de la bilirrubina total.

Se observaron elevaciones de la ALT por encima de 5 x LSN a las 4 semanas del inicio del
tratamiento en un paciente (1 %) que recibia satralizumaben combinacion con TIS; los valores se
normalizaron tras la interrupcion del tratamiento y no se reinicid el tratamiento con satralizumab en
este paciente (ver secciones 4.2 'y 4.4).

Parametros lipidicos

En el periodo de tratamiento doble ciego, el 10,6 % de los pacientes tratados con satralizumab (en
monoterapia 0 en combinacion con TIS) presentaron elevaciones del colesterol total superiores a
7,75 mmol/l, en comparacion con el 1,4 % de los pacientes que recibieron placebo (o placebo méas
TIS); el 20,2 % de los pacientes tratados con satralizumabpresentaron elevaciones de los triglicéridos
por encima de 3,42 mmol/I, en comparacién con el 10,8 % de los pacientes que recibieron placebo.

Poblacion pediatrica

La seguridad y la eficacia de satralizumabse han evaluado en 9 nifios de edad >12 afios. Se prevé que
la frecuencia, el tipo y la intensidad de las reacciones adversas en los nifios a partir de 12 afios sean
iguales que en los adultos.

Notificacién de sospechas de reacciones adversas

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

4.9 Sobredosis

En caso de sobredosis, es necesario supervisar estrechamente al paciente, administrar tratamiento
sintomatico e instaurar las medidas complementarias de apoyo que sean necesarias.


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

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: inmunosupresores, inhibidores de la interleucina, cédigo ATC: LO4AC19

Mecanismo de accidn

Satralizumab es un anticuerpo monoclonal humanizado recombinante de inmunoglobulina G2 (1gG2)
que se une al receptor humano de la IL-6 (IL-6R) soluble y anclado a membrana y, de este modo,
impide la sefializacién posterior de la IL-6 a través de estos receptores.

Durante los periodos de actividad de la enfermedad, los niveles de IL-6 estan elevados en el suero y
liquido cefalorraquideo de los pacientes con NMO y TENMO. Algunas funciones de la IL-6 han
estado implicadas en la patogenia de la NMO y TENMO, incluyendo la activacién de los linfocitos B,
la diferenciacion de linfocitos B a plasmablastos y la produccion de autoanticuerpos patologicos,

(p. €j., contra la AQP4, una proteina que acta como canal de agua expresada principalmente por los
astrocitos del SNC), la activacion y diferenciacion de los linfocitos Th17, la inhibicion de los
linfocitos T reguladores y las alteraciones de la permeabilidad de la barrera hematoencefalica.

Efectos farmacodindmicos

En los estudios clinicos de satralizumab en NMO y TENMO, se observaron disminuciones de la
proteina C reactiva (PCR), del fibrindgeno y del complemento (C3, C4 y CH50).

Eficacia clinica y sequridad

La eficacia y la seguridad de satralizumabse evaluaron en dos ensayos clinicos pivotales de fase Ill en
pacientes con TENMO (diagndstico de NMO seropositiva o seronegativa para AQP4-1gG [criterios de
Wingerchuk de 2006] o de TENMO seropositivo para AQP4_IgG [criterios de Wingerchuk de 2007]).
El estudio BN40898 incluyo pacientes adultos y adolescentes de 12-74 afios con TENMO tratados con
TIS estable que habian experimentado al menos 2 recidivas en los 2 afios anteriores a la seleccién (con
al menos una de ellas en los 12 meses previos a la seleccidn) y con una puntuacion de la Escala
Expandida del Estado de Discapacidad (Expanded Disability Status Scale, EDSS) de entre 0y 6,5,
mientras que el estudio BN40900 incluy6 pacientes adultos de 18-74 afios sin TIS de base que habian
experimentado al menos 1 recidiva o primer brote en los 12 meses anteriores a la seleccion y tenian
una puntuacion de la EDSS de entre 0 y 6,5.

Ambos estudios incluyeron alrededor del 30 % de pacientes con NMO seronegativa para AQP4-1gG.

En ambos estudios, la eficacia se evalud en base al tiempo hasta la primera recidiva, confirmada por
un Comité de Variables Clinicas (CVC) independiente, donde la recidiva se defini6 segun criterios
como un empeoramiento predefinido en la puntuacién de la EDSS y en la puntuacion de los sistemas
funcionales (Functional System Score, FSS), evaluados en los 7 dias posteriores a que el paciente
refiriera los sintomas (recidiva confirmada).

Estudio BN40898 (también denominado SA-307JG o SAkuraSky)

El estudio BN40898 fue un ensayo clinico aleatorizado, multicéntrico, doble ciego y controlado con
placebo para evaluar el efecto de satralizumaben combinacion con TIS estable (COs a un maximo de
15 mg/dia [equivalente a la prednisolona], AZA a un maximo de 3 mg/kg/dia 0 MMF a un méaximo de
3 000 mg/dia; los adolescentes recibieron una combinacion de AZA y COs o de MMF y COs). El
periodo doble ciego del estudio incluy6 83 pacientes seropositivos y seronegativos para AQP4-1gG
(76 adultos y 7 adolescentes). Los pacientes recibieron las 3 primeras dosis Unicas de 120 mg de
satralizumabo placebo equivalente mediante inyeccion SC en la region abdominal o femoral, cada

2 semanas durante las primeras 4 semanas y, a partir de entonces, una vez cada 4 semanas.
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El disefio del estudio y las caracteristicas iniciales de la poblacion del estudio se presentan en la

tabla 4.

Tabla 4: Disefio del estudio BN40898 y caracteristicas iniciales de los pacientes seropositivos

para AQP4-1gG

Nombre del estudio

Estudio BN40898
(seropositivos para AQP4-1gG: N=55; ITT*: N = 83)

Disefio del estudio

Poblacidn del estudio

Pacientes adultos y adolescentes con NMO o TENMO
tratados con TIS estable

Edad 12-74 afios, >2 recidivas en los 2 afios anteriores a la
seleccidn (al menos una de ellas en los 12 meses previos a
la seleccion), EDSS entre 0y 6,5

Duracion del estudio para la
evaluacion de la eficacia

En funcién de los eventos** (26 recidivas confirmadas)
Mediana del tiempo de seguimiento: satralizumab
139,4 semanas, placebo 40,2 semanas (en ITT: 115,1
semanas y 42,5 semanas, respectivamente)

Grupos de tratamiento,
aleatorizacion 1:1

Grupo A: satralizumab 120 mg, SC
Grupo B: placebo

Caracteristicas iniciales de los Satralizumab + TIS (n = 27) Placebo + TIS (n = 28)
pacientes seropositivos para

AQP4-1gG

Diagnostico, n (%):

NMO 19 (70.4) 14 (50.0)
TENMO 8 (29.6) 14 (50.0)
Edad media en afios (DE) 44,4 (15,7) 43,4 (12,9)

(min.-max.) (13-73) (14-65)
Edad avanzada (>65 afios), n (%) 3(11,1) 1(3,6)
Adolescentes (de >12 a <18 afios), 1(3,7) 2(7,1)
n (%)

Distribucién por sexos,

n (%) masculino/n (%) femenino 0/27 (100) 0/28 (100)
Tratamiento inmunosupresor

(TIS), n (%):

Corticoesteroides orales (COs) 14 (51,9) 13 (46,4)
Azatioprina (AZA) 11 (40,7) 11 (39,3)
Micofenolato de mofetilo (MMF) 1(3,7) 3(10,7)
AZA + COs*** 0 0
MMF + COs*** 1(3,7) 1(3,6)

* Intencidn de tratar (ITT)

** Los pacientes tratados con terapia de rescate sin recidiva confirmada pudieron entrar en la fase de extension
abierta del estudio y fueron excluidos del anlisis principal de eficacia.

*** Combinacion permitida para pacientes adolescentes

Estudio BN40900 (también denominado SA-309JG o SAkuraStar)

El estudio BN40900 fue un ensayo clinico aleatorizado, multicéntrico, doble ciego y controlado con

placebo para evaluar el efecto de satralizumab en monoterapia en comparacion con placebo. El estudio
incluyd 95 pacientes adultos seropositivos y seronegativos para AQP4-1gG. Los pacientes recibieron
las 3 primeras dosis Unicas de 120 mg de satralizumab o placebo equivalente mediante inyeccion SC
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en la region abdominal o femoral, cada 2 semanas durante las primeras 4 semanas y, a partir de
entonces, una vez cada 4 semanas.

El disefio del estudio y las caracteristicas iniciales de la poblacion del estudio se presentan en la
tabla 5.

Tabla 5: Disefio del estudio BN40900 y caracteristicas iniciales de los pacientes seropositivos
para AQP4-1gG

Estudio BN40900

Nombre del estudio (seropositivos para AQP4-1gG: N=64; ITT*: N = 95)
Disefio del estudio
Poblacidn del estudio Pacientes adultos con NMO o TENMO

Edad 18-74 afos, nimero de recidivas >1 o primer brote
en los 12 meses anteriores a la seleccion, puntuacion en
la EDSS entre 0 y 6,5. Los pacientes o bien recibieron
previamente tratamiento para la prevencion de recidivas
de TENMO, o no lo recibieron.

Duracion del estudio para la En funcidn de los eventos (hasta observarse 44 recidivas
evaluacion de la eficacia confirmadas o transcurridos 1,5 afios desde la fecha de
aleatorizacion del ultimo paciente incluido, lo que
sucediera antes)
Mediana del tiempo de seguimiento: satralizumab
96,7 semanas, placebo 60,1 semanas (en ITT: 95,4
semanas y 60,5 semanas respectivamente)

Grupos de tratamiento, aleatorizacion Monoterapia:
2:1 Grupo A: satralizumab 120 mg, SC
Grupo B: placebo

Caracteristicas iniciales de los Satralizumab (n = 41) Placebo (n = 23)
pacientes seropositivos para AQP4-
IgG
Diagndstico, n (%):

NMO 26 (63,4) 15 (65,2)

TENMO 15 (36,6) 8 (34,8)
Edad media en afios (DE) 46,0 (12,0) 40,1 (11,5)

(min.-max.) (22-70) (20-56)

Edad avanzada (>65 afios), n (%) 1(2,4) 0
Distribucién por sexos,
n (%) masculino/n (%) femenino 10 (24,4)/ 31 (75,6) 1(4,3)/22 (95,7)

* Intencién de tratar (ITT)

Eficacia principal

En los pacientes seropositivos para AQP4-1gG, el riesgo relativo de experimentar una recidiva
confirmada en el estudio BN40898 se redujo un 79 % (cociente de riesgo, hazard ratio, HR [IC del

95 %]: 0,21 [0,06-0,75]) y en el estudio BN40900, un 74 % (HR [IC del 95 %]: 0,26 [0,11-0,63]) (ver
Figuras 1y 2). Cuando se agruparon los datos de los estudios BN40898 y BN40900, el tratamiento
con satralizumab con o sin TIS dio como resultado una reduccién global del riesgo del 75 % (HR [IC
del 95 %]: 0,25 [0,12-0,50]) en los pacientes seropositivos para AQP4-1gG. A las 48 semanas, el

85,7 % de los pacientes seropositivos para AQP4-1gG tratados con satralizumab seguian sin recidiva
confirmada cuando el medicamento se administré en combinacion con TIS o en monoterapia en
comparacion con el 58,7% del grupo placebo. A la semana 96, el 81,4 % de los pacientes seropositivos
para AQP4-1gG tratados con satralizumab seguian sin recidiva confirmada cuando se administr6 en
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combinacion con TIS o0 en monoterapia en comparacion con el 47,2 % del grupo placebo. La eficacia
no fue significativa en pacientes seronegativos para AQP4-1gG.

Figura 1: Estudio BN40898 - tiempo hasta la primera recidiva confirmada durante el periodo
doble ciego en pacientes seropositivos para AQP4-1gG
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Figura 2: Estudio BN40900: tiempo hasta la primera recidiva confirmada durante el periodo
doble ciego en pacientes seropositivos para AQP4-1gG
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El tratamiento con satralizumab en pacientes seropositivos para AQP4-1gG redujo la tasa anualizada
de recidivas (TAR) confirmadas un 88 % en el estudio BN40898 (cociente de tasas, rate ratio
[RR]=0,122, IC del 95 %: 0,027 — 0,546; p=0,0039) y un 90 % en el estudio BN40900 (RR=0,096, IC
del 95 %: 0,020 - 0,473; p=0,0086), en comparacion con placebo.
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En comparacion con los pacientes tratados con placebo, la necesidad de tratamiento de rescate (p. €j.,
corticoesteroides, inmunoglobulinas intravenosas y/o aféresis [que incluye plasmaféresis o
intercambio de plasma]) se redujo en los pacientes seropositivos para AQP4-1gG tratados con
satralizumab un 61 % en el estudio BN40898 (razon de posibilidades, odds ratio [OR] = 0,3930, IC
del 95 %: 0,1343 - 1,1502; p = 0,0883) y un 74 % en el estudio BN40900 (OR = 0,2617, IC del 95 %:
0,0862 — 0,7943; p = 0.0180).

El tratamiento con satralizumab en pacientes seropositivos para AQP4-1gG redujo el riesgo de sufrir
una recidiva grave, definida como un aumento de la puntuacion en la EDSS >2 puntos con respecto a
la evaluacion anterior, un 85 % en el estudio BN40898 (tiempo hasta recidiva grave confirmada
durante el periodo doble ciego; HR = 0,15, IC del 95 %: 0,02 — 1,25; p = 0,0441) y un 79 % en el
estudio BN40900 (HR = 0,21, IC del 95 %: 0,05 -10,91; p = 0,0231), en comparacion con placebo.

Variables secundarias principales

En los estudios BN40898 y BN40900 no se consiguio cambio en el dolor o la fatiga desde el inicio
hasta la semana 24.

Extensién abierta

Los analisis de los datos a mas largo plazo que incluyeron el periodo de extension abierto (basandose
en las recidivas tratadas con terapia de rescate) revelaron que el 58 %y el 73 % de los pacientes
seropositivos para IgG anti-AQP4 tratados con satralizumab permanecian sin recidivas después de
120 semanas de tratamiento cuando satralizumab se administré como tratamiento en combinacion o en
monoterapia respectivamente.

Inmunogenicidad

En el estudio de fase 111 BN40898 (en combinacion con TIS) y en el estudio de fase 111 BN40900 (en
monoterapia), se observaron anticuerpos antifarmaco (ADAs, por sus siglas en inglés) enel 41 %y el
71 % de los pacientes que recibieron satralizumab en el periodo doble ciego, respectivamente. Se
desconoce la capacidad de los ADAs para neutralizar la unién de satralizumab.

La exposicion fue menor en los pacientes con ADAS positivos, aunque los ADAs no tuvieron efecto
alguno sobre la seguridad y tampoco un efecto claro sobre la eficacia ni sobre los marcadores
farmacodinamicos indicativos de la union a la diana.

El tratamiento con satralizumab produjo una reduccién similar del riesgo de experimentar una recidiva
confirmada en los pacientes de los estudios de fase 11, independientemente de las distintas tasas de
incidencia de ADAs entre estos estudios.

Poblacion pediatrica

En el estudio BN40898 se incluy6 a 7 pacientes adolescentes durante el periodo doble ciego. La media
de edad de estos pacientes fue de 15,4 afios y la mediana del peso de 79,6 kg. La mayoria era de sexo
femenino (n=6). Cuatro pacientes eran caucésicos, 2 negros/afroamericanos y 1 asiatico. Tres

(42,9 %) pacientes adolescentes eran seropositivos para AQP4-1gG en la seleccion (2 del grupo de
placebo y 1 del grupo de satralizumab). Durante el periodo doble ciego, 1 de los 3 adolescentes del
grupo con placebo y 1 de los 4 adolescentes del grupo con satralizumab experimentaron una recidiva
confirmada. Dado el reducido tamafio muestral, en este subgrupo no se calcul6 el cociente de riesgos
de la variable primaria correspondiente al tiempo hasta la primera recidiva confirmada. En el periodo
abierto del estudio se reclutaron otros dos pacientes adolescentes.

La Agencia Europea de Medicamentos ha concedido al titular un aplazamiento para presentar los
resultados de los ensayos realizados con Enspryng en uno o mas grupos de poblacion pediatrica en el
tratamiento del TENMO (ver seccién 4.2 para consultar la informacion sobre el uso en la poblacion
pediatrica).
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5.2 Propiedades farmacocinéticas

La farmacocinética de satralizumab se ha caracterizado en voluntarios sanos tanto japoneses como
caucasicos, y en pacientes con NMO y TENMO. La farmacocinética en pacientes con NMO y
TENMO a la dosis recomendada se ha caracterizado mediante métodos de anlisis de farmacocinética
(FC) poblacional a partir de una base de datos de 154 pacientes.

La evolucion temporal de la concentracion de satralizumab en pacientes con NMO o TENMO se
describid con exactitud por un modelo FC poblacional de dos compartimentos con eliminacion lineal
paralela y mediada por diana (Michaelis-Menten) y con absorcion SC de primer orden. Se efectu6 un
ajuste alométrico de los pardmetros de volumen y aclaramiento de satralizumab por peso corporal (a
través de la funcion de potencia con un coeficiente de potencia fijo de 0,75y 1 para los parametros de
aclaramiento y volumen respectivamente). Se demostréd que el peso corporal era una covariable
significativa, con un aumento del aclaramiento y el VVc en los pacientes con un peso de 123 kg
(percentil 97,5 de la distribucion del peso) del 71,3 % y del 105 %, respectivamente, en comparacion
con los pacientes de 60 kg.

La farmacocinética en situacion de equilibrio se alcanzd después del periodo de carga (8 semanas),
con los siguientes valores de Cmin, Cmax Y AUC (media [xDE]): Cmin: 19,7 (12,2) pg/ml, Crmax: 31,5
(14,9) pg/mly AUC: 737 (386) pg-ml/dia.

Absorcién

La constante de absorcion de satralizumab fue de 0,0104/h, lo que equivale a una semivida de
absorcion de unos 3 dias (66 horas) a la dosis recomendada (ver seccion 4.2). La biodisponibilidad fue
alta (85,4 %).

Distribucién

La distribucion de satralizumab es bifasica. EI volumen de distribucion central fue de 3,46 | y el
volumen de distribucion periférico de 2,07 1. El aclaramiento intercompartimental fue de 14 mi/h.

Biotransformacién

El metabolismo de satralizumab no se ha estudiado de manera directa, ya que los anticuerpos
monoclonales se eliminan principalmente por catabolismo.
Eliminacion

El aclaramiento total de satralizumab depende de la concentracion. Se calcula que el aclaramiento

lineal (que representa aproximadamente la mitad del aclaramiento total en situacion de equilibrio a la
dosis recomendada en pacientes con NMO y TENMO) es de 2,50 ml/h. La ty» terminal asociada es de
aproximadamente 30 dias (intervalo 22-37 dias) segln los datos agrupados de los estudios de fase Ill.

Poblaciones especiales

Los andlisis de farmacocinética poblacional en pacientes adultos con NMO o TENMO revelaron que
la edad, el sexo y la raza no ejercen una influencia relevante sobre la farmacocinética de satralizumab.
Aungue el peso corporal influye en la farmacocinética de satralizumab, no se recomiendan ajustes de
la dosis para ninguno de estos grupos demograficos.

Poblacién pediatrica

Los datos obtenidos en 8 pacientes adolescentes [13-17 afios] que recibieron la pauta posolégica de
adultos ponen de manifiesto que los parametros de la FC poblacional de satralizumab no difieren
significativamente de los de la poblacién adulta. Por tanto, no es necesario ajustar la dosis.
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Pacientes de edad avanzada

No se han realizado estudios especificos para investigar la FC de satralizumab en pacientes >65 afios;
sin embargo, los estudios clinicos BN40898 y BN40900 incluyeron pacientes con NMO o TENMO de
entre 65 y 74 afos.

Insuficiencia renal

No se ha realizado ningun estudio formal del efecto de la insuficiencia renal sobre la FC de
satralizumab. No obstante, en los estudios de fase I11 participaron pacientes con insuficiencia renal
leve (aclaramiento de creatinina >50 ml/min y <80 ml/min). De acuerdo con el analisis de FC
poblacional, la insuficiencia renal no afecta a la FC de satralizumab, lo cual esta en consonancia con
los mecanismos conocidos de aclaramiento de satralizumab. Por tanto, no es necesario ajustar la dosis.

Insuficiencia hepatica

No se ha realizado ningun estudio formal del efecto de la insuficiencia hepética sobre la FC de
satralizumab (ver seccién 4.2).

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad
Los datos de los estudios preclinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segun los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas y toxicidad para la

reproduccion y el desarrollo.

Carcinogenicidad

No se han realizado estudios de carcinogenicidad en roedores para determinar el potencial
carcinogénico de satralizumab. En un estudio de toxicidad de 6 meses de duracion en monos
cynomolgus, no se observaron lesiones proliferativas.

Genotoxicidad

No se han realizado estudios para determinar el potencial mutagénico de satralizumab. No se prevé
que los anticuerpos provoquen efectos en el ADN.

Toxicidad para la reproduccién

La administracion prenatal de satralizumab y la exposicion posnatal a este en monos gestantes y su
descendencia no provocé ningun efecto adverso para las madres, el desarrollo fetal, el desenlace del
embarazo o la supervivencia, ni para el desarrollo de las crias, incluida la capacidad de aprendizaje.

Las concentraciones de satralizumab en la leche materna fueron muy bajas (<0,9 % de la
concentracion plasmatica materna correspondiente).

Fertilidad

No se observaron efectos sobre los érganos reproductores masculinos o femeninos con la
administracion a largo plazo de satralizumab en monos.

Sindrome de liberacién de citocinas

Segun lo observado en los estudios in vitro en sangre humana, el riesgo de liberacion de citocinas
proinflamatorias con satralizumab se considera bajo en términos de incidencia y elevacion de las
citocinas.
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6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Histidina

Acido aspartico

Arginina

Poloxadmero 188

Agua para preparaciones inyectables

6.2 Incompatibilidades

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

6.3  Periodo de validez

2 afios

6.4  Precauciones especiales de conservacion

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

No congelar. No utilizar la jeringa si se ha congelado.

Mantener siempre la jeringa seca.

Conservar la jeringa precargada en el embalaje exterior para protegerla de la luz y la humedad.

Si se conserva en el embalaje exterior y sin abrir, la jeringa puede permanecer fuera de la nevera, por
debajo de 30 °C durante un Gnico periodo de 8 dias como maximo. Una vez conservado a temperatura
ambiente, el medicamento no se debe volver a guardar en el frigorifico y se debe utilizar o desechar.
6.5 Naturalezay contenido del envase

Solucién de 1 ml en una jeringa precargada (polimero) con aguja de acero inoxidable incorporada,
provista de un protector de aguja rigido de polipropileno y caucho butilico clorado y sellada con un
émbolo con tap6n de caucho butilico clorado. La jeringa precargada esta etiquetada y dotada de un

protector de aguja automatico, un vastago del émbolo y alas de sujecion extendidas.

Tamafio de envase de 1 JPC y envase multiple de 3 JPC (3 envases de 1). Puede que solamente estén
comercializados algunos tamafios de envases.

6.6  Precauciones especiales de eliminacién y otras manipulaciones

Después de sacar el envase de la nevera, se debe abrir el precinto y extraer con cuidado la JPC
sujetandola por el cilindro. Es importante esperar 30 minutos para que la JPC alcance la temperatura
ambiente antes de iniciar el proceso de administracion.

El medicamento no debe utilizarse si el liquido esta turbio, presenta algin cambio de color o contiene
particulas visibles, ni tampoco si alguna parte de la JPC parece dafiada.

La inyeccidn debe realizarse inmediatamente después de quitar el capuchon de la aguja y antes de

5 minutos para evitar que el medicamento se seque y bloquee la aguja. Si la jeringa precargada no se
utiliza en el plazo de 5 minutos después de haber quitado el capuchdn, es necesario desecharla en un
recipiente resistente a la perforacion y utilizar una nueva.

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con él se realizara de acuerdo con la normativa local.
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7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Alemania

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/21/1559/001

EU/1/21/1559/002

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

Fecha de la primera autorizacion: 24 de junio de 2021

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO I1

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

CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y
uso

OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON

LA UTILIZACION SEGURA Y EFICAZ DEL
MEDICAMENTO
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A.  FABRICANTE(S) DEL (DE LOS) PRINCIPIO(S) ACTIVO(S) BIOLOGICO(S) Y
FABRICANTE(S) RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre vy direccion del (de los) fabricante(s) del (de los) principio(s) activo(s) bioldgico(s).

Chugai Pharma Manufacturing Co., Ltd.
(CPMC) 5-1, Ukima 5-Chome, Kita-ku,
Tokyo, 115-8543

Japdn

Nombre vy direccion del (de los) fabricante(s) responsable(s) de la liberacién de los lotes

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

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

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

o Informes periodicos de seguridad (IPSs)

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

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

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

. Plan de gestién de riesgos (PGR)

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

Se debe presentar un PGR actualizado:

o A peticion de la Agencia Europea de Medicamentos.

o Cuando se modifique el sistema de gestidn de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacién disponible que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado de la consecucion de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacion de
riesgos).
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° Medidas adicionales de minimizacidn de riesgos

Antes de la comercializacidn de Enspryng en cada Estado Miembro, el Titular de la Autorizacion de
Comercializacion (TAC) debe acordar con la Autoridad Nacional Competente el contenido y formato
del programa informativo de la tarjeta de informacion para el paciente, las modalidades de distribucion
y cualquier otro aspecto de la tarjeta.

La tarjeta de informacion para el paciente tiene como objetivo intensificar la comunicacion en torno al
riesgo de infecciones / infecciones graves, para garantizar que los pacientes busquen atencién médica
temprana en caso de signos y sintomas de infecciones para facilitar el diagndstico oportuno de las
mismas y que los profesionales sanitarios estén al tanto de la necesidad de medidas oportunas y
adecuadas.

El TAC debe acordar que en cada Estado Miembro donde Enspryng se comercialice, que todos los
profesionales sanitarios y pacientes/cuidadores que se espera prescriban, dispensen, administren y
utilicen Enspryng tengan acceso a/se les facilite la tarjeta de informacién para el paciente.

La tarjeta de informacion para el paciente contiene:

o informacion de que el tratamiento con Enspryng puede aumentar el riesgo de infecciones

o un mensaje de advertencia sobre la busqueda de atencién médica temprana en caso de signos o
sintomas de infecciones

o un mensaje de advertencia para los profesionales sanitarios que traten al paciente en cualquier
momento, incluso en situaciones de emergencia, de que el paciente esta utilizando Enspryng

o datos de contacto del medico prescriptor de Enspryng
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ANEXO Il1

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

ENVASE EXTERIOR

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Enspryng 120 mg solucién inyectable en jeringa precargada
satralizumab

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada jeringa precargada contiene 120 mg de satralizumab

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: histidina, &cido aspartico, arginina, poloxdmero 188, agua para preparaciones inyectables

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Solucion inyectable
1 jeringa precargada
120 mg/1 mi

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento
Uso subcutaneo

Para un solo uso

Antes de su uso deje que la jeringa alcance la temperatura ambiente, fuera de su envase durante 30
minutos

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

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios

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

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera

No congelar

Conservar la jeringa precargada dentro del envase para protegerla de la luz y de la humedad.
Enspryng puede permanecer fuera de la nevera por debajo de 30 °C durante un Unico periodo de hasta
8 dias, siempre que el envase esté cerrado y con la jeringa en su interior

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

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/21/1559/001 1 jeringa precargada

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

enspryng 120 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

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

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

ENVASE EXTERIOR (CON BLUE BOX) - ENVASE MULTIPLE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Enspryng 120 mg solucién inyectable en jeringa precargada
satralizumab

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada jeringa precargada contiene 120 mg de satralizumab

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: histidina, &cido aspartico, arginina, poloxdmero 188, agua para preparaciones inyectables

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Solucion inyectable
Envase maltiple: 3 jeringas precargadas (3 envases de 1)
120 mg/1 mi

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento
Uso subcutaneo

Para un solo uso

Antes de su uso deje que la jeringa alcance la temperatura ambiente, fuera de su envase durante 30
minutos

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

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios

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

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera

No congelar

Conservar la jeringa precargada dentro del envase para protegerla de la luz y de la humedad.
Enspryng puede permanecer fuera de la nevera por debajo de 30 °C durante un Unico periodo de hasta
8 dias, siempre que el envase esté cerrado y con la jeringa en su interior

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

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/21/1559/002 3 jeringas precargadas (3 envases de 1)

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

enspryng 120 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

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

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC
SN
NN
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

ENVASE INTERIOR (SIN BLUE BOX) - ENVASE MULTIPLE

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Enspryng 120 mg solucién inyectable en jeringa precargada
satralizumab

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada jeringa precargada contiene 120 mg de satralizumab

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: histidina, &cido aspartico, arginina, poloxdmero 188, agua para preparaciones inyectables

4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Solucion inyectable
1 jeringa precargada. Subunidad de un envase mdltiple, no puede venderse por separado.
120 mg/1 mi

5.  FORMAY VIA(S) DE ADMINISTRACION

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento
Uso subcutaneo

Para un solo uso

Antes de su uso deje que la jeringa alcance la temperatura ambiente, fuera de su envase durante 30
minutos

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

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios

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

‘ 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD
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9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en nevera

No congelar

Conservar la jeringa precargada dentro del envase para protegerla de la luz y de la humedad.
Enspryng puede permanecer fuera de la nevera por debajo de 30 °C durante un Unico periodo de hasta
8 dias, siempre que el envase esté cerrado y con la jeringa en su interior

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

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

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/21/1559/002 3 jeringas precargadas (3 envases de 1)

13. NUMERO DE LOTE

Lote

‘ 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

‘ 15. INSTRUCCIONES DE USO

‘ 16. INFORMACION EN BRAILLE

enspryng 120 mg

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

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

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

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

ETIQUETA DE LA JERINGA PRECARGADA

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

Enspryng 120 mg inyectable
satralizumab
SC

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

CAD

4. NUMERO DE LOTE

Lote

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

120 mg/1 ml

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

Enspryng 120 mg solucidn inyectable en jeringa precargada
satralizumab

' Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizaré la deteccion de nueva
informacidn sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudiera usted
tener. La parte final de la seccion 4 incluye informacion sobre como comunicar estos efectos adversos.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar este medicamento, porque
contiene informacion importante para usted.

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

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

o Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aungue tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

o Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero, incluso si se
trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccién 4.

Ademas de este prospecto, su médico también le entregara una tarjeta de informacion para el paciente,
que contiene informacién de seguridad importante que debe conocer antes y durante el tratamiento con
Enspryng. Mantenga esta tarjeta de informacion con usted en todo momento.

Contenido del prospecto

Qué es Enspryng y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar Enspryng
Cémo usar Enspryng

Posibles efectos adversos

Conservacion de Enspryng

Contenido del envase e informacion adicional

IR .

Instrucciones de uso

1. Qué es Enspryng y para qué se utiliza

Qué es Enspryng

Enspryng contiene el principio activo satralizumab. Se trata de un tipo de proteina denominada
anticuerpo monoclonal. Los anticuerpos monoclonales estan disefiados para reconocer una sustancia
especifica del organismo y unirse a ella.

Para qué se utiliza Enspryng

Enspryng es un medicamento que se utiliza para el tratamiento del trastorno del espectro de la
neuromielitis Optica (TENMO) en adultos y adolescentes a partir de los 12 afios.

Qué se entiende por TENMO

TENMO se refiere a una enfermedad del sistema nervioso central que afecta principalmente a los

nervios opticos y a la médula espinal. Se produce por un funcionamiento incorrecto del sistema

inmunoldgico (las defensas del cuerpo) que ataca los nervios del cuerpo.

. El dafio a los nervios 6pticos provoca una inflamacion que, a su vez, produce dolor y pérdida de
vision.
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o El dafio a la médula espinal provoca debilidad o pérdida de la movilidad de las piernas o los
brazos, pérdida de la sensibilidad y problemas con la funcién vesical o intestinal.

En un brote de TENMO, se produce una inflamacion en el sistema nervioso. También se produce
cuando la enfermedad se repite (recidiva). La inflamacidn produce sintomas nuevos o que se repitan
sintomas previos.

Como actla Enspryng

Enspryng bloguea la accion de una proteina llamada interleucina 6 (IL-6), la cual esta involucrada en
el proceso que conduce al dafio e inflamacidn en el sistema nervioso. Al bloquear sus efectos,
Enspryng reduce el riesgo de recidiva o brote del TENMO.

2. Qué necesita saber antes de empezar a usar Enspryng
No use Enspryng:

o si es alérgico a satralizumab o a alguno de los demas componentes de este medicamento
(incluidos en la seccién 6).

Si se encuentra en alguna de las circunstancias anteriores o no esta seguro, no utilice Enspryng y
consulte a su médico, farmacéutico o enfermero.

Advertencias y precauciones

Si experimenta alguna reaccion adversa pdngase en contacto con su médico inmediatamente (ver
seccion 4. Posibles efectos adversos).

Consulte a su médico, farmacéutico o enfermero antes de empezar a usar Enspryng si se encuentra en
alguna de las circunstancias siguientes (0 si no esta seguro).

Infecciones

No puede usar Enspryng mientras tenga una infeccion. Informe a su médico o enfermero de
inmediato si cree tener algun signo de infeccion antes, durante o después del tratamiento con
Enspryng, como por ejemplo:

. fiebre o escalofrios

tos persistente

dolor de garganta

herpes labial o Ulceras genitales (herpes simplex)

culebrilla (herpes zoster)

enrojecimiento, hinchazén, sensibilidad o dolor en la piel

nauseas o vémitos, diarrea o dolor de estémago.

También encontrara esta informacion en la tarjeta de informacion para el paciente que le ha
proporcionado su médico. Es importante que tenga esta tarjeta de informacion con usted en todo
momento y que se la muestre a cualquier médico, enfermero o cuidador.

Su médico esperara a que la infeccién esté controlada antes de administrarle Enspryng o permitirle que
continde con las inyecciones de Enspryng.
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Vacunas

Informe a su médico si ha recibido recientemente alguna vacuna o podria recibir una en un futuro

préximo.

o Su médico comprobara si usted necesita alguna vacuna antes de comenzar el tratamiento con
Enspryng.

o No debe recibir vacunas vivas o vivas atenuadas (por ejemplo, la vacuna BCG contra la
tuberculosis o las vacunas contra la fiebre amarilla) mientras esté en tratamiento con Enspryng.

Enzimas hepaticas

Enspryng puede afectar a su higado y aumentar la cantidad de algunas enzimas hepaticas presentes en
la sangre. Su médico le hard andlisis de sangre antes de empezar el tratamiento con Enspryng y
durante el mismo, para comprobar el correcto funcionamiento del higado. Informe a su médico o
enfermero de inmediato si presenta alguno de estos signos de dafio en el higado durante o después
del tratamiento con Enspryng:

o coloracion amarillenta de la piel y de la parte blanca de los ojos (ictericia)

o orina de color oscuro

o nauseas y vomitos

o dolor abdominal

Nivel de glébulos blancos

Su médico le hara analisis de sangre antes de empezar el tratamiento con Enspryng, y durante el
mismo, para revisar su nivel de glébulos blancos.

Nifios y adolescentes

Este medicamento no se debe administrar a nifios menores de 12 afios, ya que no se ha estudiado ain
en este grupo de edad.

Otros medicamentos y Enspryng

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

Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando medicamentos como warfarina, carbamazepina,
fenitoina y teofilina, ya que podria ser necesario ajustar las dosis.

Embarazo y lactancia

Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

Es posible que su médico le recomiende que interrumpa la lactancia si debe recibir tratamiento con
Enspryng. Se desconoce si Enspryng pasa a la leche materna.

Conduccién y uso de maquinas

No es probable que Enspryng afecte a su capacidad para conducir, montar en bicicleta o utilizar
herramientas 0 maquinas.

3. Como usar Enspryng

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico o
farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.
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Cantidad de Enspryng que se debe usar

Cada inyeccion contiene 120 mg de satralizumab. La primera inyeccion se administrara bajo la

supervision de su médico o enfermero.

o Las tres primeras inyecciones se administran una vez cada 2 semanas. Son las denominadas
“dosis de carga”.

o A partir de entonces, la inyeccidn se administrard cada 4 semanas. Es la denominada “dosis de
mantenimiento”. Debe continuar con las inyecciones una vez cada 4 semanas durante el tiempo
que le indique su médico.

Como usar Enspryng

o Enspryng se administra mediante inyeccion por debajo de la piel (subcutaneamente).
o En cada inyeccién debe inyectar el contenido completo de la jeringa.

Al principio, es posible que su médico o enfermero le ponga la inyeccion de Enspryng. Sin embargo,

su médico podria decidir que usted puede ponerse las inyecciones de Enspryng o que puede ponérselas

un cuidador adulto.

o Usted o su cuidador recibiran formacién para aprender a poner las inyecciones de Enspryng.

. Hable con su médico o enfermero si usted o su cuidador tienen alguna pregunta sobre la
administracidon de las inyecciones.

Lea detenidamente y siga las “Instrucciones de uso” que figuran al final de este prospecto sobre como
inyectar Enspryng.

Si usa mas Enspryng del que debe

Dado que Enspryng se encuentra dentro de una jeringa precargada, es poco probable que reciba una
cantidad excesiva. Sin embargo, si esta preocupado, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero.

Si de manera accidental se inyecta mas dosis de las que deberia, debe contactar con su médico.
Cuando acuda al médico, lleve siempre el embalaje exterior.

Si olvid6 usar Enspryng
Para que el tratamiento sea totalmente eficaz, es muy importante no saltarse ninguna inyeccion.

Si su médico o enfermero le estd administrando las inyecciones y usted falta a una cita, debe concertar
otra inmediatamente.

Si se esta poniendo usted mismo las inyecciones de Enspryng y se salta una, pongasela lo antes
posible. No espere hasta la siguiente dosis prevista. Después de inyectarse la dosis olvidada, debe
ponerse la siguiente dosis:

. si es dosis de carga: 2 semanas después

. si es dosis de mantenimiento: 4 semanas después

En caso de duda, consulte a su médico, farmacéutico o enfermero.
Si interrumpe el tratamiento con Enspryng
No interrumpa el tratamiento con Enspryng de forma repentina sin consultar antes a su medico. Si

tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico, farmacéutico o
enfermero.
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4, Posibles efectos adversos

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

Reaccion alérgica

Informe a su médico de inmediato o acuda al servicio de urgencias del hospital mas cercano si tiene
cualquier signo de reaccién alérgica durante o después de la inyeccion. Por ejemplo:

opresion en el pecho o silbidos al respirar

sensacion de dificultad para respirar

fiebre o escalofrios

mareo intenso o sensacion de desvanecimiento

hinchazoén de los labios, la lengua o la cara

picor en la piel, urticaria o erupcion cutanea.

No se ponga la siguiente dosis hasta que haya hablado con su médico y éste le diga que puede hacerlo.

Reacciones relacionadas con la inyeccion (muy frecuentes: pueden afectar a mas de 1 de cada
10 personas)

En la mayoria de los casos se trata de reacciones leves, aunque algunas pueden ser graves.

Informe inmediatamente a su médico o enfermero si tiene alguno de estos signos durante o después de
la inyeccion, especialmente en las primeras 24 horas tras la inyeccion:

. enrojecimiento, picor, dolor o hinchazén en el lugar de la inyeccion

erupcion cutanea, enrojecimiento o picor de la piel o urticaria

sofocos

dolor de cabeza

irritacién, hinchazoén o dolor de garganta

sensacion de dificultad para respirar

presion arterial baja (mareo y sensacion de desvanecimiento)

fiebre o escalofrios

sensacion de cansancio

nauseas, vomitos o diarrea

frecuencia cardiaca alta, latidos cardiacos rapidos o aumento de las pulsaciones (palpitaciones).

Informe inmediatamente a su médico o enfermero si tiene algunos de los sintomas anteriores.

Otros efectos adversos:

Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):
o dolor de cabeza

o dolor de articulaciones

J niveles altos de lipidos en la sangre (grasas)

o nivel bajo de glébulos blancos

Frecuentes (pueden afectar hasta a 1 de cada 10 personas):

sensacion de rigidez

migrafa

ritmo cardiaco lento (bradicardia)

aumento de la presion arterial

incapacidad para conciliar el suefio

hinchazén en la parte inferior de las piernas, los pies o las manos

erupcion cutanea o picor

alergias o rinitis alérgica

inflamacién del estomago (gastritis), incluido dolor de estdmago y nauseas
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o aumento de peso
o analisis de sangre que muestren:
- niveles bajos de fibrindgeno (una proteina que interviene en la coagulacion de la sangre)
- nivel alto de enzimas hepéticas (transaminasas, signo posible de problemas de higado)
- nivel alto de bilirrubina (signo posible de problemas de higado)
- nivel bajo de plaquetas (que puede provocar con facilidad sangrado y moratones)

Comunicacion de efectos adversos

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

5. Conservacion de Enspryng

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

o No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la etiqueta de la
jeringa precargada y en la caja después de “CAD”. La fecha de caducidad es el tltimo dia del
mes que se indica.

o Conservar en nevera (entre 2 °C y 8 °C). No congelar. No utilizar la jeringa si se ha congelado.
Mantener siempre la jeringa seca.

o Conservar las jeringas precargadas en el embalaje exterior para protegerlas de la luz y la
humedad.

o Si se conserva en el embalaje exterior y sin abrir, Enspryng puede permanecer fuera de la
nevera por debajo de 30°C durante un Gnico periodo de 8 dias como maximo. No volver a
guardar Enspryng en la nevera.

o No debe utilizar y debe desechar la jeringa precargada si ha estado fuera de la nevera durante
mas de 8 dias.

No utilice este medicamento si observa que esta turbio, ha cambiado de color o contiene particulas.
Enspryng es un liquido de incoloro a ligeramente amarillo.

El medicamento debe inyectarse inmediatamente después de quitar el capuchén de la aguja,y antes de
5 minutos para evitar que el medicamento se seque y bloquee la aguja. Si la jeringa precargada no se

utiliza en un plazo de 5 minutos después de haber quitado el capuchon, es necesario desecharla en un
recipiente resistente a la perforacion y utilizar una nueva.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagties ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico coémo

deshacerse de los envases y de los medicamentos gque ya no necesita. De esta forma, ayudara a

proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicion de Enspryng

) El principio activo es satralizumab. Cada jeringa precargada contiene 120 mg de satralizumab
enlml.

o Los demas componentes son histidina, acido aspartico, arginina, poloxamero 188 y agua para
preparaciones inyectables.
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Aspecto del producto y contenido del envase

o Se trata de un liquido de incoloro a ligeramente amarillo.

o Enspryng es una solucion inyectable.

o Cada envase de Enspryng contiene 1 jeringa precargada. Cada envase multiple de Enspryng
contiene 3 jeringas precargadas (3 envases de 1). Puede que solamente estén comercializados
algunos tamafios de envases.

Titular de la autorizacion de comercializacion

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

Responsable de la fabricacién

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
Alemania

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

N.V. Roche S.A. UAB “Roche Lietuva”
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11 Tel: +370 5 2546799
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Pomr Bearapus EOO/T (Voir/siehe Belgique/Belgien)
Ten: +359 2 818 44 44

Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. 0. Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 - 12 794 500
Danmark Malta

Roche Pharmaceuticals A/S (see Ireland )

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland Nederland

Roche Pharma AG Roche Nederland B.V.

Tel: +49 (0) 7624 140 Tel: +31 (0) 348 438050
Eesti ) Norge

Roche Eesti OU Roche Norge AS

Tel: + 372 -6 177 380 TIf: +47 - 22 78 90 00
E\Lada Osterreich

Roche (Hellas) A.E. Roche Austria GmbH

TnA: +30 210 61 66 100 Tel: +43 (0) 1 27739
Espafa Polska

Roche Farma S.A. Roche Polska Sp.z 0.0.
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +48 - 22 345 18 88
France Portugal

Roche Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tél: +33 (0) 147 61 40 00 Tel: +351 - 21 425 70 00

38



Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +385 1 4722 333

Ireland
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Kvmpog
A Ztopdtg & Zwo Ato.
TnA: +357 - 22 76 62 76

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom (Northern Ireland)

Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Fecha de la Ultima revision de este prospecto:

La informacidn detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea
de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.

También existen enlaces a otras paginas web sobre enfermedades raras y medicamentos huérfanos.
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Instrucciones de uso

Lea estas instrucciones de uso:

Antes de empezar a usar la jeringa precargada

Cada vez que le vuelvan a dispensar el medicamento prescrito, por si contiene informacion
nueva.

Esta informacidn no sustituye la consulta con su médico o enfermero acerca de su enfermedad o
tratamiento.

Su médico o enfermero decidira si puede administrarse usted mismo las inyecciones de
Enspryng en su casa o puede hacerlo un cuidador. También le mostrara a usted o a su cuidador
la forma correcta y segura de utilizar la jeringa antes de usarla por primera vez.

En caso de duda, consulte a su médico o enfermero.

Informacion importante

Cada jeringa esta precargada con un medicamento llamado Enspryng.
Cada envase de Enspryng contiene Unicamente 1 jeringa precargada.
Cada jeringa precargada se puede utilizar una sola vez.

No comparta sus jeringas con otras personas.

No retire el capuchdn de la aguja hasta que esté preparado para ponerse la inyeccion de
Enspryng.

No utilice la jeringa si se ha caido o esta dafiada.

No intente desmontar la jeringa en ningin momento.
No deje la jeringa sin vigilancia.

No reutilice la misma jeringa.

Materiales necesarios para ponerse la inyeccion
Cada envase de Enspryng contiene:

1 jeringa precargada de un solo uso.

También necesitara lo siguiente, ya que no se incluye en el envase:

Ol — ¢

1 toallita impregnada en alcohol

1 bola de algoddn o gasa estéril

1 tirita

1 recipiente resistente a la perforacion para agujas para desechar de forma segura el capuchoén

de la agujay la jeringa utilizada. Ver el paso 21 “Coémo desechar Enspryng” al final de estas
instrucciones de uso.
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Jeringa precargada Enspryng
(ver figuras Ay B)
Antes del uso:

Protectores de

Cilindro activacion (no focar)

1 RaE #ﬂ

Capuchdn Fecha de -
de la aguja caducidad Embolo
Figura A

Después del uso:

Frotector-de-aguja-automatico]
{desplegado-y-blogueado)f

Figura B
La jeringa tiene un protector de aguja automatico que cubre la aguja cuando ha finalizado la
inyeccion.

Prepéarese para la administracion de Enspryng

1. Saque de la nevera el envase que contiene la jeringa y coléquela sobre una superficie de trabajo
limpia y plana (como una mesa).

2. Compruebe la fecha de caducidad en la parte posterior del envase (ver figura C). No utilice la
jeringa si el envase ha caducado.

3. Compruebe que la parte delantera del envase esta bien precintada (ver figura C). No utilice la
jeringa si el precinto de seguridad del envase esta roto.

Si la fecha de caducidad ha pasado o el precinto esta roto, vaya al paso 21 “Cémo desechar
Enspryng” y pdngase en contacto con su méedico o enfermero.
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( ®> + Comprobar la fecha de caducidad (afras)

+ Comprobar s el envase esti precinfado

i

CAD -

—~ &

Figura C

4. Abra el envase precintado (ver figura D).

4

Figura D

5. Saque con cuidado la jeringa del envase cogiéndola por el cilindro (ver figura E).
e No ponga el envase boca abajo para sacar la jeringa.
e No toque los protectores de activacion, ya que puede dafiar la jeringa.

e No coja la jeringa por el émbolo ni por el capuchon de la aguja.

Figura E

Examine la jeringa

(ver figura F)

6. Compruebe la fecha de caducidad de la jeringa. No utilice la jeringa si ha caducado.

7. Inspeccione la jeringa para comprobar que no hay dafios. No la utilice si esta agrietada o rota.

8. A través del visor, compruebe que el liquido es transparente y de incoloro a ligeramente amarillo.
No se inyecte el medicamento si el liquido esta turbio, ha cambiado de color o contiene particulas.

e  Puede haber pequefias burbujas de aire en la jeringa. Esto es hormal y no debe intentar
eliminarlas.
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= Comprobar ia fecha de caducidad
= Exarminar el ligudo
= Venficar 81 la jeringa esla dafiada

Figura F

Si la fecha de caducidad ha pasado, la jeringa esta dafiada o el liquido esté turbio, ha cambiado
de color o contiene particulas, no utilice el medicamento. A continuacion, vaya al paso 21 “Cémo
desechar Enspryng” y pdngase en contacto con su médico o enfermero.

Deje que la jeringa alcance la temperatura ambiente

9. Una vez que haya examinado la jeringa, déjela sobre una superficie de trabajo limpia y plana
(como una mesa) durante 30 minutos para que alcance la temperatura ambiente (ver figura G).

Es importante dejar que la jeringa alcance suavemente la temperatura ambiente, ya que el
medicamento frio puede resultar molesto y es mas dificil empujar el émbolo.

o No acelere el proceso de calentamiento calentando la jeringa de ninguna forma.

¢ No quite el capuchén de la aguja mientras espera a que la jeringa alcance la temperatura
ambiente.

30 min
Figura G

Lavese las manos
10. Lavese las manos con agua y jabdn (ver figura H).

=™
{//

FiguraH
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Elija el lugar de la inyeccion

11. Elija un lugar de inyeccién entre los siguientes:

o la parte inferior de la barriga (abdomen) o

la cara delantera y media de los muslos (ver figura ).

[ A~ A
| f / '-l III
|III -"II / = IlI ! I'|
,J( [ \ \. \;3 Lugares de inyeccidn
A | \J
[
Figura l

No se ponga la inyeccion en los 5 cm de alrededor del ombligo.
[ )

No se ponga la inyeccion en lunares, cicatrices, hematomas ni zonas donde la piel esté
sensible, enrojecida, dura o dafiada.

Elija un lugar de inyeccion diferente para cada inyeccion nueva. Elija un lugar diferente para cada
nueva inyeccion, que esté como minimo a 2,5 cm de distancia del lugar elegido la ultima vez.

Limpie el lugar de la inyeccion

12. Limpie el lugar de inyeccion con una toallita impregnada en alcohol y deje que se seque al aire.
o No se abanique ni sople sobre la zona limpia.

¢ No vuelva a tocar el lugar de la inyeccion antes de ponerse la inyeccion.

Figura J

Cdmo inyectar Enspryng

13. Sujete el cilindro de la jeringa con el pulgar y el dedo indice. Con la otra mano, tire del capuchdn

de la aguja para quitarlo. Es posible que vea una gota de liquido al final de la aguja, es normal y
no afectara a la dosis (ver figura K).

Utilice la jeringa en los 5 minutos posteriores a la extraccion del capuchon; de lo
contrario, la aguja podria obstruirse.
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o No retire el capuchon de la aguja hasta que esté preparado para ponerse la inyeccion de
Enspryng.

¢ No vuelva a colocar el capuchén en la aguja una vez que lo haya quitado, ya que podria dafar
la aguja.

¢ No toque la aguja ni deje que ésta toque ninguna superficie después de haberle quitado el
capuchdn.

Figura K

14. Deseche inmediatamente el capuchon de la aguja en el recipiente resistente a la perforacion para el
desecho de agujas. Ver el paso 21 “Cdémo desechar Enspryng”.

15. Sujete el cilindro de la jeringa con el pulgar y el dedo indice. Con la otra mano, pellizquese la
zona de la piel que ha limpiado (ver figura L).

16. Con un movimiento rapido, como al tirar un dardo, introduzca la aguja en la piel con un angulo de
entre 45° y 90° (ver figura L).

¢ No cambie el angulo de la inyeccion mientras la realiza.

¢ No introduzca la aguja de nuevo.

Figura L

17. Una vez introducida la aguja, suelte suavemente la piel que tenia pellizcada.
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18. Inyéctese lentamente todo el medicamento empujando con suavidad el émbolo hacia abajo hasta
gue toque los protectores de activacion (ver figura M).

Figura M

19. Suelte con cuidado el émbolo y deje que la aguja salga de la piel manteniendo el mismo angulo
con el que la introdujo (ver figura N).

Figura N

e A continuacion, el protector automatico de la aguja cubrira la aguja. Si la aguja no queda
cubierta, coloque con cuidado la jeringa en un recipiente resistente a la perforacion para el
desecho de agujas para evitar lesiones. Ver el paso 21 “Cémo desechar Enspryng”.

Cuidado del lugar de inyeccion

20. Es posible que se produzca un poco de sangrado en el lugar de la inyeccion. Puede presionar el
lugar de la inyeccion con una bola de algodon o una gasa hasta que deje de sangrar, pero sin
frotar. Si es necesario, también puede cubrir el lugar de la inyeccion con una tirita. Si el
medicamento entra en contacto con la piel, lavese la zona con agua.

Cdmo desechar Enspryng

21. No intente volver a poner el capuchon a la jeringa. Coloque la jeringa usada en un recipiente para
el desecho de agujas inmediatamente despueés de su uso (ver figura O). No tire la jeringa a la

basura de su casa ni la recicle.

Figura O
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Pregunte a su médico, enfermero o farmacéutico donde puede conseguir un recipiente “para
agujas” o que otro tipo de recipiente resistente a las perforaciones puede utilizar para desechar
de forma segura las jeringas usadas y los capuchones de la aguja.

Deseche todo el recipiente para el desecho de agujas tal y como le indique su médico o
farmacéutico.

No tire el recipiente para el desecho de agujas a la basura de su casa.

No recicle el recipiente para el desecho de agujas usado.
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