FICHA TECNICA
ADVERTENCIA TRIANGULO NEGRO

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

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO
Gonasi Kit 5.000 Ul polvo y disolvente para solucion inyectable
2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada vial de polvo contiene:
5.000 Ul de gonadotropina coridnica humana, producida a partir de orina humana

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

3. FORMA FARMACEUTICA

Polvo y disolvente para solucién inyectable.
Polvo en vial: polvo liofilizado de color blanco a casi blanco
Disolvente en jeringa precargada (cloruro sodico al 0,9%): solucién transparente e incolora

4. DATOS CLINICOS
4.1. Indicaciones terapéuticas

En mujeres con anovulacion u oligovulacién para desencadenar la ovulacion y la induccién de la
luteinizacidn tras la estimulacion del desarrollo folicular.

Para un programa de Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA) como la fecundacion in vitro:
desencadenamiento de la maduracién folicular final y de la luteinizacion tras la estimulacién del desarrollo
folicular.

4.2. Posologia y forma de administracion

El tratamiento solo debe realizarse bajo la supervision de un médico con experiencia en el tratamiento de la
infertilidad.

Posologia

Mujeres con anovulacién u oligovulacion: se administra un vial (5.000 Ul) o dos viales (10.000 Ul) de
Gonasi Kit entre 24 y 48 horas después de lograr una estimulacién optima del crecimiento folicular. Se
recomienda a la paciente que practique el coito el mismo dia de la inyeccién de Gonasi Kit asi como al dia
siguiente.

Para un programa de Técnicas de Reproduccion Asistida como la fecundacion in vitro (FIV): se administra
un vial (5.000 Ul) o dos viales (10.000 Ul) de Gonasi Kit entre 24 y 48 horas después de la Ultima
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administracion de FSH o hMG, es decir, cuando se ha logrado una estimulacion 6ptima del desarrollo
folicular.

Poblacion pediatrica
Este medicamento no esta destinado al uso en poblacion pediéatrica.

Forma de administracion

Tras la reconstitucion del polvo con el disolvente, la solucion final se debe administrar inmediatamente por
inyeccidn intramuscular o subcutanea. Debe desecharse cualquier porcion de la disolucion no utilizada.

4.3. Contraindicaciones

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1 (ver seccion
4.4).

Endocrinopatias no gonadales no controladas (por ejemplo, trastornos tiroideos, suprarrenales o
hipofisarios).

Tumores de mama, Utero u ovario.

Sangrado vaginal anormal (no menstrual) de etiologia desconocida.

Este medicamento no se debe utilizar cuando no pueda obtenerse una respuesta eficaz, como en caso de
insuficiencia ovarica primaria.

Malformaciones de los 6rganos reproductores incompatibles con el embarazo.

Miomas uterinos incompatibles con el embarazo.

4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo

Interferencia con pruebas analiticas en suero o en orina

Tras su administracion, Gonasi Kit puede interferir durante un periodo de hasta 10 dias con la
determinacion inmunolégica de hCG en suero u orina, lo que puede dar lugar a un falso positivo en el
resultado de la prueba de embarazo.

Reacciones de hipersensibilidad:

Se han notificado reacciones de hipersensibilidad, tanto generalizadas como locales, anafilaxia y
angioedema. Si se sospecha de una reaccion de hipersensibilidad, interrumpa el tratamiento con Gonasi Kit
y evalUe otras causas potenciales del episodio (ver seccion 4.3).

Embarazo ectopico:

Las mujeres infértiles que se someten a Técnicas de Reproduccion Asistida (TRA) tienen una mayor
incidencia de embarazos ectdpicos. Por tanto, es importante confirmar cuanto antes mediante ecografia que
el embarazo sea intrauterino. Antes de tratar a las pacientes por estimulaciéon endégena inadecuada de las
go6nadas, debe realizarse un reconocimiento para descartar anomalias anatémicas de los 6rganos genitales o
endocrinopatias no gonadales (p. €j., trastornos tiroideos o suprarrenales, diabetes). La insuficiencia ovarica
primaria se debe descartar mediante la determinacion de los niveles de gonadotropina.

Gestacion y parto maltiple y aborto:

En los embarazos producidos tras la induccion de la ovulacién con gonadotropinas existe un riesgo mayor
de aborto y de embarazos multiples. El embarazo multiple, especialmente si el nimero de fetos es alto,
conlleva un mayor riesgo de complicaciones maternas y perinatales. Se debe informar a los padres de los
potenciales riesgos de embarazos multiples antes de iniciar el tratamiento.

Malformaciones congénitas:
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La incidencia de malformaciones congénitas tras la aplicacion de Técnicas de Reproduccion Asistida
(TRA) puede ser més elevada que con la concepcion espontanea. Se cree que esto se debe a factores que
contribuyen a la infertilidad (p. ej., la edad materna, las caracteristicas del esperma) y a una mayor
incidencia de gestaciones multiples.

Complicaciones vasculares:

Se han notificado episodios tromboembolicos, asociados o independientes al Sindrome de
Hiperestimulacion Ovarica (SHO), tras el tratamiento con gonadotropinas, incluyendo Gonasi Kit. La
trombosis intravascular, que puede tener su origen en vasos venosos o0 arteriales, puede dar lugar a una
reduccién del flujo sanguineo a los érganos vitales o a las extremidades. Las mujeres con factores de riesgo
generalmente reconocidos para la trombosis, tales como antecedentes personales o familiares, obesidad
severa o trombofilia, pueden tener un mayor riesgo de episodios tromboembdlicos venosos o arteriales,
durante o después del tratamiento con gonadotropinas. En estas mujeres, los beneficios del tratamiento de
FIV deben sopesarse frente a los riesgos. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que el embarazo por si solo
también conlleva un aumento del riesgo de trombosis.

Neoplasias benignas y malignas:

Se han notificado neoplasias ovéricas y otras neoplasias del sistema reproductor, benignas y malignas, en
mujeres que se han sometido a maltiples farmacoterapias para el tratamiento de la infertilidad. No se ha
establecido todavia el efecto de las gonadotropinas en la aparicion de neoplasias benignas y malignas en
mujeres infértiles.

Exploraciones médicas:
Durante un periodo de hasta diez dias después de la administracion de Gonasi Kit, una prueba de embarazo
puede dar un resultado de falso positivo.

Sindrome de Hiperestimulacion Ovérica (SHO):

El SHO es una afeccion distinta del aumento de tamafio de los ovarios sin complicaciones. Los signos y
sintomas clinicos del SHO leve y moderado son dolor abdominal, nauseas, diarrea, aumento de leve a
moderado del tamafio de los ovarios y quistes ovaricos. EI SHO grave puede ser potencialmente mortal.
Los signos y sintomas clinicos del SHO grave son quistes ovaricos grandes, dolor abdominal agudo, ascitis,
derrame pleural, hidrotérax, disnea, oliguria, alteraciones hematol6gicas y aumento de peso. En casos
raros, puede producirse tromboembolismo venoso o arterial junto con el SHO. También se han notificado
alteraciones transitorias de las pruebas de funcién hepatica asociadas al SHO, que indican una disfuncién
hepética con o sin cambios morfoldgicos en la biopsia de higado.

El SHO puede producirse por la administracion de gonadotropina coriénica humana (hCG) y por el
embarazo (hCG enddgena). EI SHO incipiente generalmente se produce dentro de los 10 dias después de la
administracion de hCG y puede estar asociado a una respuesta ovarica excesiva a la estimulacion de la
gonadotropina. EI SHO tardio se produce més de 10 dias después de la administracion de hCG, como
consecuencia de las alteraciones hormonales del embarazo. Debido al riesgo de desarrollar SHO, se debe
controlar a las pacientes durante al menos dos semanas después de la administracion de hCG.

Las mujeres con factores de riesgo conocidos de una respuesta ovarica alta pueden ser especialmente
propensas al desarrollo de SHO durante o después del tratamiento con Gonasi Kit. En mujeres que tienen
su primer ciclo de estimulacion ovérica, para quienes los factores de riesgo solo se conocen parcialmente,
se recomienda la estrecha observacién de los primeros signos y sintomas del SHO.

Para reducir el riesgo de SHO, se deben realizar evaluaciones ecograficas del desarrollo folicular antes del
tratamiento y a intervalos regulares durante el tratamiento. También puede ser Util la determinacion
simultanea de los niveles séricos de estradiol. En las TRA se produce un aumento del riesgo de SHO
cuando hay 18 o mas foliculos de un diametro de 11 mm o mas. Cuando hay 30 o mas foliculos en total, se
aconseja interrumpir la administracion de hCG.
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Para reducir el riesgo de SHO es importante el cumplimiento terapéutico de la dosis recomendada de
Gonasi Kit y de la pauta de administracion, asi como un cuidadoso seguimiento de la respuesta ovérica. Si
se desarrolla SHO, se debe aplicar un sistema estandar apropiado de gestion y seguimiento del SHO

Torsion ovérica:

Se han notificado casos de torsion ovarica después del tratamiento con gonadotropinas, incluyendo Gonasi
Kit. La torsion ovérica puede estar relacionada con otras situaciones, como SHO, embarazo, cirugia
abdominal previa, antecedentes de torsion ovarica y quistes ovaricos anteriores o actuales. El dafio en el
ovario debido a la reduccion del aporte de sangre puede limitarse mediante un diagndstico precoz y la
destorsion inmediata.

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

Informacion adicional:
Este medicamento contiene menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por solucidn reconstituida; esto es,
esencialmente “exento de sodio".

4.5. Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

No se han realizado estudios especificos de interacciones con Gonasi Kit; no obstante, no se han descrito
interacciones farmacoldgicas clinicamente significativas durante el tratamiento.

La HCG puede presentar reaccion cruzada en el radioinmunoensayo de gonadotropinas, especialmente la
hormona luteinizante. Si se solicitan niveles de gonadotropina, los médicos deben informar al laboratorio
de que las pacientes estan tomando HCG.

Durante un periodo de hasta 10 dias después de la administracion de Gonasi Kit, una prueba de embarazo
puede dar un resultado de falso positivo.

4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo
No existe ninguna indicacion para utilizar Gonasi Kit durante el embarazo. No hay datos clinicos
disponibles sobre exposicién en embarazos. Se desconoce el riesgo potencial para el ser humano.

Lactancia
Gonasi Kit no esta indicado durante la lactancia. No hay datos sobre la excrecién de gonadotropina
coriénica humana en la leche materna.

Fertilidad
Gonasi Kit esté indicado para su uso en la infertilidad (ver seccion 4.1).

4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Gonasi Kit sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante.
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4.8. Reacciones adversas

Gonasi Kit puede causar reacciones en el lugar de la inyeccidn que suelen ser leves y transitorias. La
reaccion adversa mas grave es el sindrome de hiperestimulacién ovérica (SHO), que se puede controlar con
éxito en la mayoria de los casos si se detecta y se trata a tiempo (ver seccion 4.4).

Los efectos adversos se enumeran a continuacion segun la convencién sobre frecuencia y la base de datos
de clasificacion de 6rganos del sistema MedDRA .

Dentro de esta clasificacion de drganos del sistema, las RAs se clasifican bajo titulos de frecuencias, con
las reacciones mas frecuentes primero, utilizando 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), frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los
datos disponibles).

Trastornos del sistema inmunolégico

Frecuentes Reaccion local de hipersensibilidad

Raras Erupcion generalizada o fiebre, reaccion de hipersensibilidad general,
reaccion anafilactica

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes Dolor abdominal, nauseas, vdmitos y diarrea
Poco frecuentes Ascitis

Trastornos generales vy alteraciones en el lugar de administracién

Frecuentes Hematomas, dolor, enrojecimiento, hinchazén y picor en el lugar de la
inyeccién, edema

Poco frecuentes Cansancio

Trastornos del sistema nervioso

Frecuentes Cefalea

Trastornos psiquiatricos

Frecuentes Cambios de humor
Poco frecuentes Agitacion

Trastornos del aparato reproductor y de la mama

Frecuentes SHO leve o moderado, dolor de pecho, quistes ovaricos
Poco frecuentes SHO grave
Raras Rotura de quiste ovarico

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos

Poco frecuentes Derrame pleural asociado a SHO grave
Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Raras Angioedema

Exploraciones complementarias

Poco frecuentes Aumento de peso asociado a SHO grave

Trastornos vasculares
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Raras Tromboembolismo asociado a SHO

Notificacion 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 través del Sistema Espariol de
Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano: https:// www.notificaram.es

4.9. Sobredosis

La toxicidad de la hormona gonadotropica coridnica humana es muy baja. Sin embargo, una dosis
demasiado alta puede conducir a la hiperestimulacion de los ovarios (ver SHO, seccion 4.4).

Atencion terapéutica:

En caso de sobredosis, un médico debe evaluar a las mujeres en busca de sintomas que sugieran un SHO
(ver seccidn 4.4). Las mujeres con un SHO leve o0 moderado pueden requerir una supervision de la ingesta
y la eliminacion de liquidos. Puede ser necesaria la paracentesis del liquido ascitico. Se debe supervisar la
ingesta y la eliminacidn de liquidos en las mujeres con SHO grave, ademas de considerar la
tromboprofilaxis con heparina de bajo peso molecular (HBPM). El hematocrito es un indicador util para el
grado de pérdida de volumen intravascular. Deben supervisarse los parametros vitales y debe considerarse
el ingreso hospitalario en el caso de las mujeres que no puedan lograr un control satisfactorio del dolor o
mantener una ingesta adecuada de liquidos debido a las nduseas o que presenten un SHO critico.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1. Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: hormonas sexuales y moduladores del sistema genital, gonadotropinas
codigo ATC: GO3GA01

Este medicamento es un preparado de gonadotropina coriénica humana obtenido de la orina de mujeres
embarazadas.

Gonasi Kit estimula la esteroidogénesis en las génadas, un efecto bioldgico similar al de la HL (Hormona
luteinizante). Gonasi Kit favorece la produccién de estrégenos y progesterona tras la ovulacion.

En un ensayo clinico comparativo, en el que participaron 147 mujeres infértiles de 18 a 39 afios con un
IMC entre 18 y 30 kg/m2, FSH basal <10 mUI/ml, ciclos menstruales regulares y ambos ovarios presentes,
sometidas a estimulacion ovarica controlada con un protocolo largo estandar con agonistas de GnRH, la
administracion de una dosis de 10.000 Ul de Gonasi Kit fue tan eficaz como 250 pg de hCG recombinante
para inducir la maduracion folicular final y la luteinizacién temprana. EI nimero de ovocitos recuperados
no fue inferior cuando se utiliz6 HP-hCG en comparacion con r-hCG: el nimero medio fue de 13,3 (6,8)
con HP-hCG y de 12,5 (5,8) en el grupo de r-hCG (p = 0,49) con un IC del 95% (—1,34, 2,77).

La HCG es de origen humano y, por tanto, no es de esperar la formacion de anticuerpos.

5.2. Propiedades farmacocinéticas

La farmacocinética de Gonasi Kit tras la administracién subcutanea muestra una gran variabilidad
interindividual. Tras una Unica inyeccion subcutanea de 10.000 Ul, el nivel sérico maximo de hCG se
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alcanza aproximadamente 16 horas después de la inyeccion. Las concentraciones maximas de hCG (Cmax)
alcanzaron 338 +100 U/l con un ABCO-t de 22989 +4802 Ulxh/I. Después, el nivel sérico disminuye con
una semivida de aproximadamente 37 horas. La excrecion de hCG, tras su administracion, es
principalmente renal.

No se han realizado estudios farmacocinéticos en pacientes con insuficiencia hepatica o renal.

5.3. Datos preclinicos sobre seguridad

No se han realizado estudios no clinicos con Gonasi Kit.

No hay datos preclinicos de relevancia para el médico prescriptor que sean adicionales a los ya incluidos en
otras secciones de la ficha técnica.

6 . DATOS FARMACEUTICOS

6.1. Lista de excipientes

Excipientes en:

El vial de polvo: lactosa monohidrato

La jeringa precargada con disolvente: cloruro sédico, agua para preparaciones inyectables.

6.2. Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este producto no debe mezclarse con otros. Esto es
especialmente importante en el caso de medicamentos que estimulan la ovulacién (p. ej., h(MG) o que
contienen cortisona, sobre todo en dosis altas.

6.3. Periodo de validez

3 afios
Tras la reconstitucion, el producto debe usarse inmediatamente.

6.4. Precauciones especiales de conservacién

No conservar a temperatura superior a 25°C.
Conservar el vial y la jeringa precargada con disolvente en el embalaje exterior para protegerlos de la luz.

6.5. Naturaleza y contenido del envase

Un envase contiene:

Polvo en un vial (vidrio tipo 1), sellado con un cierre de tapdn de goma y mantenido en su lugar con una
tapa abrefécil.

1 ml de disolvente en una jeringa precargada (vidrio tipo 1), 1 aguja larga para la reconstitucion y para la
inyeccion intramuscular y 1 aguja corta para la inyeccién subcutanea.

Envase multiple que contiene 2 envases de 5 viales + 5 jeringas precargadas de disolvente, como se ha

descrito anteriormente.
Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.
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6.6. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

La solucion se debe preparar justo antes de la inyeccion.

Cada vial es unicamente para un solo uso. El medicamento se debe reconstituir en condiciones asépticas.
Gonasi Kit debe reconstituirse Unicamente con el disolvente suministrado en el envase.

Utilice una superficie limpia y lavese las manos antes de reconstituir la solucion.

Coloque los siguientes materiales sobre la superficie limpia:

dos algodones impregnados con alcohol (no se suministran)

un vial que contiene polvo de Gonasi Kit

un disolvente en una jeringa precargada

una aguja larga para la reconstitucion y para la inyeccién intramuscular
una aguja corta para la inyeccion subcutanea

Reconstitucion de la solucidn inyectable

Prepare la solucién inyectable:
Retire solo el capuchon de la jeringa precargada, introduzca la aguja para la reconstitucion (aguja larga) en
la jeringa y compruebe gue la aguja esté bien colocada, para evitar la pérdida de solucion.

En caso de pérdida de solucion, intente fijar mejor la aguja con una ligera rotacion.

1.

Retire la cubierta de capsula de plastico de color del vial que contiene el polvo de Gonasi Kit y
desinfecte la zona de goma de la capsula de cierre con un algodén impregnado con alcohol
Tome la jeringa e inyecte lentamente el disolvente en el vial con polvo a través del tapén de goma.
NO AGITE, haga rodar suavemente el vial entre las manos hasta que el polvo se disuelva por
completo, teniendo cuidado de no formar espuma.
Una vez disuelto el polvo (lo que, en general, ocurre inmediatamente), cargue lentamente la
solucion en la jeringa.

Con la aguja adn introducida, cologue el vial boca abajo.

Asegurese de que la punta de la aguja esté por debajo del nivel del liquido.

Tire suavemente del émbolo para cargar toda la solucion en la jeringa.

Compruebe que la solucidn reconstituida es transparente e incolora.

Preparacion de dosis mayores

Puede obtenerse una dosis mas alta de 10.000 Ul utilizando dos viales de polvo. Al final del paso
4 anterior, cargue el contenido reconstituido del primer vial en la jeringa e inyéctelo lentamente
en un segundo vial de polvo. Repita los pasos 2 a 4 para el segundo vial.

Si se utilizan varios viales de polvo, la cantidad de gonadotropina coriénica humana contenida en
1 ml de solucién reconstituida serd la siguiente:

Gonasi Kit 5.000 Ul
polvo y disolvente para solucion inyectable

NUmero de viales Cantidad total de gonadotropina coriénica humana en
utilizados 1 ml de solucion

1 5.000 UI

2 10.000 UI

La solucidn debe ser transparente e incolora.

Deseche todo el material usado.
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La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él
se realizara de acuerdo con la normativa local (una vez finalizada la inyeccidn, todas las agujas y jeringas
vacias deben desecharse en un recipiente adecuado).

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

IBSA Farmaceutici lItalia srl

Via Martiri di Cefalonia 2

26900 Lodi (ltalia)

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION
Diciembre 2021

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Marzo 2021
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