Avtozma ¥ (tocilizumab)

Ghid de doze
Avtozma (tocilizumab) administrare intravenoasa (Iv) si subcutanata (SO)
Ghid pentru a ajuta profesionistii din domeniul sanétatii in pregatirea dozei si administrarea terapiei cu
Avtozma la pacientii cu:
e Artritd reumatoida (AR) (IV sau SC)
e Arterita cu celule gigante (ACG) (SC)
e Artrita idiopatica juvenila poliarticulara (AlJp) (IV sau SC)
e Artritd idiopatica juvenila sistemica (AlJs) (IV sau SC)
¢ Sindrom de eliberare de citokine (SEC) sever sau care pune viata in pericol, indus de celulele
T cu receptor antigenic chimeric (CAR), la adulti si pacientii copii si adolescenti cu varsta de 2
ani si peste (IV)
e Boala coronavirus 2019 (COVID-19) la adulti care primesc corticosteroizi sistemici si

necesitd oxigen suplimentar sau ventilatie mecanica (IV)

W Acest medicament face obiectul unei monitoriziri suplimentare. Acest lucru va permite

identificarea rapidd de noi informatii referitoare la sigurantd. Profesionistii din domeniul sanatatii
sunt rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate. Vezi sectiunea “Apel la raportarea

reactiilor adverse” pentru modul de raportare a reactiilor adverse.

Acest Ghid de dDoze este material suplimentar de reducere la minimum a riscurilor si este
furnizat de Celltrion Healthcare Hungary Kft. ca o conditie a autorizatiei de punere pe piata
a Avtozma.

Contine informatii importante de sigurantd pe care trebuie s le cunoasteti atunci cand administrati
Avtozma.

Acest Ghid de doze trebuie citit impreund cu Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii
(disponibil online la https://www.anm.ro/medicamente-de-uz-uman/farmacovigilenta/lista-
materiale-educationale/ ]) si Rezumatul Caracteristicilor Produsului Avtozma (si care este de
asemenea disponibil pe https://www.ema.europa.eu/ro/documents/product-
information/avtozma-epar-product-information_ro.pdf,  deoarece  contine  informatii

importante despre Avtozma.

Va rugam sa cititi cu atentie aceste informatii inainte de a administra medicamentul.
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Indicatii si utilizare

Avtozma — Administrare intravenoasi (IV)

Avtozma 20 mg/ml concentrat pentru solutie perfuzabila

Avtozma, in combinatie cu metotrexat (MTX), este indicat pentru:
e Tratamentul artritei reumatoide (AR) severe, active si progresive la adulti care nu au fost tratati
anterior cu MTX
e Tratamentul AR active, moderat pana la severa, la pacienti adulti care au raspuns inadecvat sau
nu au tolerat tratamentele anterioare cu unul sau mai multe medicamente antireumatice
modificatoare ale bolii (DMARD) sau antagonisti ai factorului de necroza tumorald (TNF)
La acesti pacienti, Avtozma poate fi administrat ca monoterapie in caz de intolerantd la MTX sau cand

continuarea tratamentului cu MTX nu este adecvata.

Avtozma este indicat pentru tratamentul artritei idiopatice juvenile sistemice (AlJs) active la pacienti
cu varsta de 2 ani si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu AINS si corticosteroizi
sistemici. Avtozma poate fi administrat ca monoterapie (in caz de intolerantd la MTX sau cand

tratamentul cu MTX nu este adecvat) sau in combinatie cu MTX.

Avtozma, 1n combinatie cu MTX, este indicat pentru tratamentul artritei juvenile idiopatice
poliarticulare (AlJp; factor reumatoid pozitiv sau negativ si oligoartrita extinsa) la pacienti cu varsta de
2 ani si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu MTX. Avtozma poate fi administrat
ca monoterapie in caz de intolerantd la MTX sau cand continuarea tratamentului cu MTX nu este

adecvata.

Avtozma este indicat pentru tratamentul sindromului de eliberare de citokine (SEC) sever sau care pune
viata in pericol, indus de celulele T cu receptor antigenic chimeric (CAR), la adulti si pacienti copii si

adolescenti cu varsta de 2 ani si peste.

Avtozma este indicat pentru tratamentul bolii coronavirus 2019 (COVID-19) la adulti care primesc

corticosteroizi sistemici si necesitd oxigen suplimentar sau ventilatie mecanica.
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Avtozma — Administrare subcutanata (SC)

Avtozma 162 mg solutie injectabili in seringa preumpluta

Avtozma, in combinatie cu metotrexat (MTX), este indicat pentru:
» Tratamentul artritei reumatoide (AR) severe, active si progresive la adulti care nu au fost
tratati anterior cu MTX
» Tratamentul AR active, moderat pana la severa, la pacienti adulti care au raspuns inadecvat
sau nu au tolerat tratamentele anterioare cu unul sau mai multe medicamente antireumatice
modificatoare ale bolii (DMARD) sau antagonisti ai factorului de necroza tumorala (TNF)
La acesti pacienti, Avtozma poate fi administrat ca monoterapie in caz de intolerantd la MTX sau cand

continuarea tratamentului cu MTX nu este adecvata.

S-a demonstrat cd Avtozma reduce rata de progresie a deteriorarii articulare, masurata prin radiografie,

si imbunatateste functia fizica atunci cand este administrat in combinatie cu MTX.
Avtozma este indicat pentru tratamentul arteritei cu celule gigante (ACG) la pacienti adulti.

Avtozma este indicat pentru tratamentul artritei idiopatice juvenile sistemice (AlJs) active la pacienti
cu varsta de 1 an si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu AINS si corticosteroizi
sistemici. Avtozma poate fi administrat ca monoterapie (in caz de intolerantd la MTX sau cand

tratamentul cu MTX nu este adecvat) sau in combinatie cu MTX.

Avtozma, 1n combinatie cu MTX, este indicat pentru tratamentul artritei juvenile idiopatice
poliarticulare (AlJp; factor reumatoid pozitiv sau negativ si oligoartrita extinsa) la pacienti cu varsta de
2 ani si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu MTX. Avtozma poate fi administrat
ca monoterapie in caz de intolerantd la MTX sau cand continuarea tratamentului cu MTX nu este

adecvata.
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Avtozma 162 mg solutie injectabili in stilou preumplut
Avtozma, in combinatie cu metotrexat (MTX), este indicat pentru:

» tratamentul artritei reumatoide (AR) severe, active si progresive la adulti care nu au fost
tratati anterior cu MTX

» tratamentul AR active, moderat pana la severa, la pacienti adulti care au raspuns inadecvat
sau nu au tolerat tratamente anterioare cu unul sau mai multe medicamente antireumatice

modificatoare ale bolii (DMARD) sau antagonisti ai factorului de necroza tumorald (TNF)

La acesti pacienti, Avtozma poate fi administrat ca monoterapie in caz de intolerantd la MTX sau cand
continuarea tratamentului cu MTX nu este adecvata.

Avtozma este indicat pentru tratamentul artritei idiopatice juvenile sistemice (AlJs) active la pacienti
cu varsta de 12 ani si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu AINS si corticosteroizi
sistemici.

Avtozma poate fi administrat ca monoterapie (in caz de intolerantd la MTX sau cand tratamentul cu

MTX nu este adecvat) sau in combinatie cu MTX.

Avtozma, in combinatie cu metotrexat (MTX), este indicat pentru tratamentul artritei juvenile idiopatice
poliarticulare (AlJp; factor reumatoid pozitiv sau negativ si oligoartrita extinsa) la pacienti cu varsta de
12 ani si peste, care au raspuns inadecvat la tratamente anterioare cu MTX.
Avtozma poate fi administrat ca monoterapie In caz de intolerantd la MTX sau cand continuarea
tratamentului cu MTX nu este adecvata.

Avtozma este indicat pentru tratamentul arteritei cu celule gigante (ACG) la pacienti adulti.
Formularea subcutanata a tocilizumab se administreaza cu un stilou preumplut de unica folosinta.
Tratamentul trebuie initiat de profesionisti din domeniul sdnatatii cu experientd in diagnosticarea si

tratarea AR, AlJs, AIJP si/sau ACG.

Informatii generale
Stiloul preumplut nu trebuie utilizat pentru tratarea pacientilor copii si adolescenti < 12 ani, deoarece

existd un risc potential de injectare intramusculara din cauza stratului subcutanat mai subtire.

Prima injectie trebuie efectuatd sub supravegherea unui profesionist calificat din domeniul sanatatii. Un
pacient sau parinte/tutore poate administra Avtozma doar dacd medicul considera ca este adecvat,
pacientul sau parintele/tutorele este de acord cu monitorizarea medicald necesard si a fost instruit

corespunzator in tehnica de injectare.
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Pacientii care trec de la terapia IV cu tocilizumab la administrarea SC trebuie sa administreze prima
doza SC la momentul urmatoarei doze IV programate, sub supravegherea unui profesionist calificat din

domeniul sanatatii.

Toti pacientii tratati cu Avtozma trebuie sd primeascda un Card pentru pacient.
Trebuie evaluatd adecvarea pacientului sau a parintelui/tutorelui pentru utilizarea subcutanata la

domiciliu.
inainte de a incepe tratamentul cu Avtozma

e cste important sa revizuiti lista de verificare initiala din sectiunea ,,Recomandari generale” din
Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii (PDS) impreuna cu pacientul, parintii/tutorii
acestuia sau ambele parti

e acordati suficient timp pentru a discuta orice Intrebari pe care pacientul, parintii/tutorii acestuia
le pot avea

e este important sa revizuiti informatiile continute in Ghidul pentru profesionistii din domeniul

sanatatii (PDS) pentru Avtozma (tocilizumab) formularea intravenoasa (I'V) si subcutanata (SC)

Cardurile pentru pacienti si alte informatii pot fi solicitate de la reprezentantul de vanzari sau de la
departamentul de Informatii Medicale. Daca aveti intrebari sau nelamuriri, va rugdm sa trimiteti un e-
mail la adresa celltrion.mi.ro@biomapas.com sau s sunati la Celltrion Healthcare Hungary Kft.La

numarul de telefon +40 31 229 7742. .

Pentru informatii complete, consultati Rezumatul Caracteristicilor Produsului (RCP), care poate fi gasit
pe https://www.ema.europa.eu/ro/documents/product-information/avtozma-epar-product-

information_ro.pdf
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Avtozma - Administrare intravenoasa (IV)

Aceasta sectiune va va ghida prin procesul de administrare a perfuziei Avtozma in 6

pasi
1. Cantariti pacientul si calculati doza de Avtozma

Doza de Avtozma se calculeaza in functie de greutatea fiecarui pacient si de indicatia pentru
care este tratat. Frecventa tratamentului variaza in functie de indicatie. Verificati greutatea
pacientului si indicatia, apoi localizati-le 1n tabele (incluse 1n paginile urmatoare) pentru a gasi
doza corespunzatoare si combinatia recomandata de flacoane.

Daca doza pacientului a fost calculata inainte de data perfuziei, cantariti din nou pacientul
pentru a va asigura ca greutatea nu s-a schimbat fatd de momentul calculului initial, fapt ce ar
putea necesita o ajustare a dozei. Daca greutatea pacientului s-a modificat, contactati medicul
prescriptor pentru a discuta daca este necesard o modificare a dozei. Consultati tabelul pentru

a verifica daca este necesara o ajustare a dozei.

Dupa ce doza a fost calculata, alegeti combinatia de flacoane Avtozma care se potriveste cel

mai bine nevoilor pacientului.

Inspectati flacoanele pentru a verifica prezenta particulelor si modificarile de culoare. Numai
solutiile care sunt limpezi pana la usor opalescente, incolore pana la galben pal si fard particule

vizibile trebuie diluate.
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AR: Ghid de pregitire a dozei de Avtozma IV si de administrare

Doza de Avtozma IV se calculeaza in functie de greutatea fiecarui pacient, dupa cum urmeaza:

Pentru doza de 8 mg/kg: greutatea pacientului (kg) * 8 (mg/kg) = doza de Avtozma

Pentru persoanele cu greutatea corporala mai mare de 100 kg, nu se recomanda doze care

depasesc 800 mg per perfuzie.

Dozele peste 1,2 g nu au fost evaluate in studiile clinice.

Administrarea dozelor trebuie sa aiba loc la intervale de 4 saptamani.

8 mg/kg
Greutate (kg) Greutate (kg) Doza (mg) Doza (ml) Combinatii de
flacoane
50 110.0 400 20.0 @
52 114.4 416 20.8 e
54 118.8 432 21.6 R
56 123.2 448 22.4 @+*
58 127.6 464 23.2 @+*
60 132.0 480 24.0 @+*
62 136.4 496 24.8 R R
64 140.8 512 25.6 Bk
66 145.2 528 26.4 @+*+*
68 149.6 544 27.2 @+ +*
70 154.0 560 28.0 @+*+*
72 158.4 576 28.8 @+#
74 162.8 592 29.6 @+#
76 167.2 608 30.4 @+*+*+*
78 171.6 624 31.2 @FF+Et
80 176.0 640 32.0 @k
82 180.4 656 32.8 @+H*
84 184.8 672 33.6 @+t*
86 189.2 688 344 @+
88 193.6 704 352 @+F4+% 4%
90 198.0 720 36.0 (@A * ek
92 202.4 736 36.8 @k
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94 206.8 752 37.6 @HH#+*+*

96 211.2 768 38.4 @+@

98 215.6 784 39.2 @+@
=100 =220.0 800 40.0 @+@

@ [flacoane de 400 mg (20 ml)], # [flacoane de 200 mg (10 ml)], * [flacoane de 80 mg (4 ml)]

AlJp: Ghid de pregatire adozei de Avtozma IV si de administrare

Doza de Avtozma IV la pacientii cu AlJp se calculeaza in functie de greutatea fiecarui pacient, dupa

cum urmeaza:

Pentru pacientii cu greutatea < 30 kg: greutatea pacientului (kg) * 10 mg/kg = doza de Avtozma

Pentru pacientii cu greutatea = 30 kg: greutatea pacientului (kg) x 8 mg/kg = doza de Avtozma

Administrarea dozelor trebuie sa aiba loc la intervale de 4 saptamani.

Doza trebuie calculata pe baza greutatii corporale a pacientului la fiecare administrare. O modificare a

dozei trebuie facuta doar In cazul unei schimbari majore a greutétii pacientului in timp. Daca greutatea

pacientului s-a modificat, contactati medicul prescriptor pentru a discuta daca este necesara o ajustare

a dozei. Consultati tabelul pentru a verifica daca este necesara o ajustare a dozei.

10 mg/kg Greutate (kg) | Greutate (kg) Doza (mg) Doza (ml) Combinatii de flacoane
10 22.0 100 5.0 ok
12 26.4 120 6.0 e
14 30.8 140 7.0 *pk
16 35.2 160 8.0 *
18 39.6 180 9.0 #
20 44.0 200 10.0 #
22 48.4 220 11.0 kK
24 52.8 240 12.0 gk
26 57.2 260 13.0 Hk
28 61.6 280 14.0 Ht*

8 mg/kg 30 66.0 240 12.0 kg
32 70.4 256 12.8 Ht*
34 74.8 272 13.6 ok
36 79.2 288 144 Rk
38 83.6 304 15.2 e
40 88.0 320 16.0 R
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42 92.4 336 16.8 g
44 96.8 352 17.6 P
46 101.2 368 18.4 @
48 105.6 384 19.2 @
50 110.0 400 20.0 @
52 114.4 416 20.8 R
54 118.8 432 21.6 T
56 123.2 448 224 @
58 127.6 464 232 @t
60 132.0 480 24.0 @
62 136.4 496 248 IR
64 140.8 512 25.6 I
66 145.2 528 26.4 @+ +*
68 149.6 544 272 @
70 154.0 560 28.0 @+ +*
72 158.4 576 28.8 @+#
74 162.8 592 29.6 @+
76 167.2 608 30.4 @+ +*
78 171.6 624 312 @
80 176.0 640 32.0 @+ +*
82 180.4 656 328 @i
84 184.8 672 33.6 @+
86 189.2 688 344 @
88 193.6 704 352 @
90 198.0 720 36.0 @
92 202.4 736 36.8 @
94 206.8 752 37.6 @
96 211.2 768 384 @+@
98 215.6 784 392 @@

> 100 > 220.0 800 40.0 @+@

@ [flacoane de 400 mg (20 ml)], # [flacoane de 200 mg (10 ml)], * [flacoane de 80 mg (4 ml)]
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AlJs:  Ghid de pregiatire a dozei de Avtozma IV si de administrare
Doza de Avtozma IV la pacientii cu AlJs: se calculeaza in functie de greutatea fiecarui pacient, dupa
cum urmeaza:
Pentru pacientii cu greutatea < 30 kg: greutatea pacientului (kg) x 12 mg/kg = doza de Avtozma
Pentru pacientii cu greutatea = 30 kg: greutatea pacientului (kg) x 8 mg/kg = doza deAvtozma
Administrarea dozelor trebuie sa aiba loc la intervale de 2 saptamani.

Doza trebuie calculata pe baza greutétii corporale a pacientului la fiecare administrare. O modificare a
dozei trebuie facutd doar in cazul unei schimbéari majore a greutatii pacientului in timp. Dacé greutatea
pacientului s-a modificat, contactati medicul prescriptor pentru a discuta daca este necesara o ajustare

a dozei. Consultati tabelul pentru a verifica daca este necesara o ajustare a dozei.

12 mg/kg | Greutate (kg) | Greutate (kg) | Doza (mg) Doza (ml) Combinatii de flacoane
10 22.0 120 6.0 gk
12 26.4 144 7.2 g ok
14 30.8 168 8.4 #
16 35.2 192 9.6 #
18 39.6 216 10.8 kg
20 44.0 240 12.0 R
22 48.4 264 13.2 Hk
24 52.8 288 14.4 e
26 57.2 312 15.6 Rk
238 61.6 336 16.8 4k

8 mg/kg 30 66.0 240 12.0 Lk
32 70.4 256 12.8 ok
34 74.8 272 13.6 ok
36 79.2 288 144 Rk
38 83.6 304 15.2 R
40 88.0 320 16.0 O
42 92.4 336 16.8 Btk
44 96.8 352 17.6 Hk ok
46 101.2 368 18.4 @
48 105.6 384 19.2 @
50 110.0 400 20.0 @
52 114.4 416 20.8 R
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54 118.8 432 21.6 e

56 123.2 448 224 @+*

58 127.6 464 23.2 @+

60 132.0 480 24.0 @+*

62 136.4 496 248 PRI

64 140.8 512 25.6 e

66 145.2 528 26.4 @+ +*

68 149.6 544 272 @+

70 154.0 560 28.0 @+*+*

72 158.4 576 28.8 @+#

74 162.8 592 29.6 @+#

76 167.2 608 30.4 @

78 171.6 624 31.2 @+

80 176.0 640 32.0 @

82 180.4 656 32.8 @+#+*

84 184.8 672 33.6 @t#+*

86 189.2 688 34.4 @

88 193.6 704 352 @

90 198.0 720 36.0 @

92 202.4 736 36.8 @

94 206.8 752 37.6 @A+

96 2112 768 38.4 @@

98 215.6 784 39.2 @@
=100 >220.0 800 40.0 @+@

@][flacoane de 400 mg (20 ml)], # [flacoane de 200 mg (10 ml)], * [flacoane de 80 mg (4 ml)]
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SEC: Ghid de pregatire a dozei de Avtozma IV si de administrare

Doza de Avtozma la pacientii cu SEC se calculeaza in functie de greutatea fiecdrui pacient,
dupa cum urmeaza:

Pentru pacientii cu greutatea < 30 kg: greutatea pacientului (kg) x 12 mg/kg = doza de
Avtozma

Pentru pacientii cu greutatea = 30 kg: greutatea pacientului (kg) * 8 mg/kg = doza de

Avtozma

Daca nu apare nicio imbunatatire clinica a semnelor si simptomelor SEC dupa prima doza, se
pot administra pana la 3 doze suplimentare de Avtozma. Intervalul dintre doze trebuie sa fie de
cel putin 8 ore.

Nu se recomanda doze care depasesc 800 mg per perfuzie la pacientii cu SEC.

Administrarea subcutanata nu este aprobata pentru SEC.

COVID-19: Ghid de pregatire a dozei si administrare pentru Avtozma IV

Schema terapeuticad recomandatd pentru tratamentul COVID-19 este o singura perfuzie
intravenoasa de 60 de minute cu 8 mg/kg la pacientii care primesc corticosteroizi sistemici si
necesita oxigen suplimentar sau ventilatie mecanicd (vezi sectiunea 5.1 din Rezumatul
Caracteristicilor Produsului (RCP) pentru Avtozma 20 mg/ml concentrat pentru solutie
perfuzabild).

Dacd semnele sau simptomele clinice se agraveaza sau nu se imbundtatesc dupa prima doza,
se poate administra o perfuzie suplimentara de Avtozma 8 mg/kg. Intervalul dintre cele doua
perfuzii trebuie sa fie de cel putin 8§ ore.

Pentru persoanele cu greutatea corporald mai mare de 100 kg, nu se recomandad doze care
depasesc 800 mg  per perfuzie (vezi sectiunea 5.2 din  RCP).
Administrarea Avtozma nu este recomandata la pacientii cu COVID-19 care prezinta oricare

dintre urmatoarele anomalii de laborator:

Tipul testului de laborator Valoarea de laborator Actiune
Enzime hepatice >10 x LSN
Administrarea Avtozma nu este
Numar absolut de neutrofile <1x 10°/L )
recomandatd
Numar de trombocite <50 x 10%/uL
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2. Adunati toate materialele necesare

Aveti nevoie de:

» Avtozma la temperatura camerei * Un cateter IV
* Seringi si ace cu diametru mare * Tifon
* Un set primar de perfuzie * Garou

* Un flacon de 50 ml (pentru pacienti < 30 kg) * Manusi

sau de100 ml (pentru pacienti = 30 kg) cu * Servetele cu alcool/dezinfectante
solutie sterila de clorurd de sodiu 0,9% (9 * Tratament adecvat pentru gestionarea unei
mg/ml), apirogend, pentru injectie reactii anafilactice

3. Efectuati evaluarile initiale

Efectuati evaludrile initiale pentru a va asigura ca pacientul este suficient de sanatos pentru a primi
perfuzia. Semnele vitale pot include:
* Tensiunea arteriala » Temperatura * Pulsul
Urmati intrebarile recomandate pentru evaluarea initiala a pacientului, asa cum sunt descrise in
Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii (sectiunea ”Recomandari generale”), precum

si in Rezumatul Caracteristicilor Produsului (Sectiunea 4.4 — Avertismente si precautii).

4. Pregatiti pacientul pentru perfuzie

Avtozma nu necesita premedicatie.
Revizuiti impreund cu pacientul Prospectul si Cardul pentru pacient si raspundeti la orice intrebari pe

care acesta le-ar putea avea.

5. Pregatiti perfuzia cu Avtozma

Avtozma este o solutie gata de utilizare si nu necesita reconstituire. Data de expirare trebuie verificata
intotdeauna nainte de utilizare. Avtozma concentrat pentru solutie perfuzabila IV trebuie diluat la un
volum final de 100 ml (pentru pacienti = 30 kg) si la un volum final de 50 ml (pentru pacienti < 30 kg),
de catre un profesionist din domeniul sanatatii, folosind tehnica aseptica.
e Avtozma trebuie pastrat la frigider, iar solutia complet diluatd trebuie ldsata sa ajunga la
temperatura camerei inainte de a fi perfuzata.
e Solutiile complet diluate de Avtozma pentru perfuzie pot fi pastrate la 2°C—8°C timp de o
lund sau la 30°C (daca sunt diluate in conditii aseptice controlate si validate) timp de pana la

48 de ore si trebuie protejate de lumina.
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e Din punct de vedere microbiologic, solutia diluatd pentru perfuzie trebuie utilizata imediat.
Daca nu este utilizatd imediat, durata si conditiile de pastrare Tnainte de utilizare sunt
responsabilitatea utilizatorului si, in mod normal, nu trebuie sa depaseasca 24 de ore la 2 °C—
8 °C, cu exceptia cazului in care diluarea a avut loc in conditii aseptice controlate si validate.

e Solutiile Avtozma nu contin conservanti; prin urmare, produsul neutilizat ramas in flacoane nu

trebuie reutilizat.

Doze in functie de greutate/indicatie:

Pentru pacientii cu AR, SEC, AlJs, COVID-19 si AlJp (=30 kg):

Dintr-un flacon de perfuzie de 100 ml se extrage un volum de solutie sterila de clorurd de sodiu
0,9% (9 mg/ml), apirogena, egal cu volumul solutiei Avtozma necesar pentru doza pacientului.
Se extrage volumul necesar de concentrat Avtozma (0,4 mL/kg) din flacon si se introduce in punga
de perfuzie de 100 ml. Volumul final trebuie sa fie de 100 ml. Pentru a amesteca solutia, Intoarceti

usor punga de perfuzie pentru a evita formarea de spuma.
Pentru pacientii cu AlJs si SEC (< 30 kg):

Dintr-un flacon de perfuzie de 50 ml se extrage un volum de solutie sterila de clorura de sodiu 0,9%
(9 mg/ml), apirogena, egal cu volumul solutiei Avtozma necesar pentru doza pacientului.
Se extrage volumul necesar de concentrat Avtozma (0,6 mL/kg) din flacon si se introduce in punga
de perfuzie de 50 ml. Volumul final trebuie sa fie de 50 ml. Pentru a amesteca solutia, intoarceti

usor punga de perfuzie pentru a evita formarea de spuma.
Pentru pacientii cu ALJp (<30 kg):

Dintr-un flacon de perfuzie de 50 ml se extrage un volum de solutie sterila de clorura de sodiu 0,9%
(9 mg/ml), apirogend, egal cu volumul solutiei Avtozma necesar pentru doza pacientului.
Se extrage volumul necesar de concentrat Avtozma (0,5 mL/kg) din flacon si se introduce in punga
de perfuzie de 50 ml. Volumul final trebuie sa fie de 50 ml. Pentru a amesteca solutia, intoarceti

usor punga de perfuzie pentru a evita formarea de spuma.

Avtozma nu trebuie perfuzat concomitent in aceeasi linie IV cu alte medicamente. Nu au fost
efectuate studii de compatibilitate fizicd sau biochimicd pentru administrarea concomitenta a

Avtozma cu alte medicamente.

Produsele medicamentoase parenterale trebuie inspectate vizual pentru particule si modificari de
culoare, nainte de administrare. Numai solutiile care sunt limpezi pana la usor opalescente, incolore

pana la galben pal si fara particule vizibile trebuie diluate.

Arunci acul si seringa intr-un recipient pentru obiecte ascutite dupa utilizare.
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6. Incepeti administrarea perfuziei cu Avtozma

Perfuzia trebuie administrata pe parcursul unei ore. Trebuie administrata cu un set de perfuzie

si nu trebuie administrata niciodati ca injectie rapida (IV push) sau bolus.
Monitorizati pacientul pentru reactii asociate perfuziei.

Dupa finalizarea perfuziei, Indepartati cateterul si eliminati toate materialele utilizate in mod

corespunzator, curatati si bandajati locul perfuziei si verificati semnele vitale ale pacientului.

Ghid de administrare al dozei de Avtozma SC utilizand fie

seringa preumpluta, fie stiloul preumplut (dispozitive Avtozma)

Seringa preumpluta este utilizatd doar pentru indicatiile:

- AR (162 mg o data pe saptimana)

- ACG (162 mg o datd pe saptimand in combinatie cu o schemd de reducere treptatd a
glucocorticoizilor)

- Allp (162 mg o data la 2 sdptdmani la pacienti cu greutatea = 30 kg sau o data la 3 sdptdmani
la pacienti cu greutatea < 30 kg)

- Als (162 mg o data pe saptamana la pacienti cu greutatea = 30 kg sau 162 mg o data la 2

sdptamani la pacienti cu greutatea < 30 kg)
Stiloul preumplut este utilizat doar pentru urmatoarele indicatii:

- AR (162 mg o data pe saptimana)

- ACG (162 mg o datd pe saptdmand in combinatie cu o schema de reducere treptata a
glucocorticoizilor)

- La pacienti cu varsta de 12 ani si peste pentru tratamentul artritei idiopatice juvenile sistemice
(AlJs) (162 mg subcutanat o data pe saptamana la pacienti cu greutatea = 30 kg sau 162 mg
subcutanat o data la 2 saptamani la pacienti cu greutatea < 30 kg)

- La pacienti cu varsta de 12 ani si peste pentru tratamentul artritei juvenile idiopatice
poliarticulare (AlJp, factor reumatoid pozitiv sau negativ si oligoartritd extinsd) (162 mg
subcutanat o datd la 2 saptadmani la pacienti cu greutatea = 30 kg sau 162 mg subcutanat o data

la 3 saptamani la pacienti cu greutatea < 30 kg)

Pacientii trebuie sa aibd o greutate corporald minima de 10 kg pentru a primi Avtozma subcutanat.
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Stiloul preumplut nu trebuie utilizat pentru tratarea pacientilor pediatrici < 12 ani, deoarece existd un

risc potential de injectare intramusculara din cauza stratului subcutanat mai subtire.
Instructiunile se aplica ambelor dispozitive.

Monitorizati pacientul pentru reactii asociate injectiei.
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Acest ghid va va indruma in procesul de injectare cu Avtozma SC in 7 pasi.

1. Adunati toate materialele necesare

Aveti nevoie de:

* O seringa preumplutd Avtozma SAU un
stilou preumplut Avtozma, la temperatura

camerei
* O suprafatd plana, curata si bine iluminata

* Recipient rezistent la perforare/container

pentru obiecte ascutite pentru eliminare

Avtozma seringa preumpluta

Inainte de utilizare Dupa utilizare

Tija portocalie
a pistonului

Fereastra de
vizualizare

Protectia
acului

Ac
Capac 4@

Figura A

2. Efectuati evaluarile initiale

* Servetel cu alcool/servetele de curatare
» Tampon de vata sterila sau tifon

¢ Ceas sau cronometru

* Plasture adeziv

Avtozma stilou (pen) preumplut

Inainte de utilizare Dupa utilizare

%)
—— Datade
——Cop— expirare
(=)
Indicator —

Zona portocaliu
U ferestrei sinjectie
completa”

Capacul— -
albastru

al acului (ac
inauntru)

Capacul — -
albastru

al acului (blocat

si ac inauntru)

Capac —
portocaliu

Figura B

Prima injectie utilizand dispozitivul Avtozma trebuie efectuatd sub supravegherea unui profesionist

calificat din domeniul sénatatii.

Profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sa efectueze evaluari initiale pentru a se asigura ca pacientul

este suficient de sandtos pentru a primi injectia.

Semnele vitale pot include:

 Tensiunea arteriala
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» Temperatura

* Pulsul
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Urmati intrebarile recomandate pentru evaluarea initiald a pacientului, asa cum sunt descrise in

Ghidul pentru profesionistii din domeniul sanatatii (sectiunea ”Recomandari generale”), precum

si in Rezumatul Caracteristicilor Produsului (Sectiunea 4.4 — Avertismente si precautii).

Pregatirea pentru injectare

Dispozitivul Avtozma SC trebuie pastrat la in frigider la 2°C—8°C. Nu congelati.
Lasati dispozitivul s ajunga la temperatura camerei (18°C—28°C) dupa ce este scos din frigider.
Nu 1ncélziti dispozitivul in niciun alt mod.
- Nu accelerati procesul de incilzire folosind cuptorul cu microunde sau apa calda.
- Nu lasati dispozitivul sa se incalzeasca in lumina directd a soarelui.
Nu agitati dispozitivul.
Nu reutilizati dispozitivul.
Nu Incercati sa demontati dispozitivul in niciun moment.

Nu utilizati dispozitivul prin haine.

Inainte de fiecare utilizare:

- Verificati dispozitivul Avtozma SC pentru a va asigura ci nu este deteriorat. Nu il utilizati
daca pare deteriorat sau daca a fost scapat accidental.

- Daca deschideti cutia pentru prima data, verificati daca este sigilata corespunzator. Nu utilizati
dispozitivul daca pare cd a fost deja deschis.

- Verificati daca ambalajul dispozitivului nu este deteriorat. Nu utilizati dispozitivul daca
ambalajul este deteriorat.

- Verificati data de expirare de pe dispozitiv. Nu utilizati dispozitivul Avtozma SC daca data
de expirare a trecut, deoarece poate sa nu fie sigur de utilizat. Dacé data de expirare a trecut,
eliminati dispozitivul 1n siguranta Intr-un recipient pentru obiecte ascutite si obtineti unul nou.

- Inspectati vizual dispozitivul Avtozma SC pentru particule si modificari de culoare,
inainte de administrare si verificati data de expirare. Nu utilizati dacd medicamentul este tulbure
sau contine particule, are altd culoare decat incolor pana la usor gélbui sau daca orice parte a
dispozitivului pare deteriorata.

Nu lasati dispozitivul Avtozma SC nesupravegheat. Pastrati-1 departe de accesul copiilor.

Opriti imediat administrarea Avtozma dacd apare o reactie anafilactica sau alta reactie grava de

hipersensibilitate. Initiati tratamentul adecvat si Intrerupeti definitiv administrarea Avtozma.
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Pregitirea injectiei: Avtozma seringa preumpluta

Avtozma 162 mg 0,9 ml solutie injectabild este furnizat sub formad de ambalaje cu 1 sau 4 seringi

preumplute de unica folosinta si ambalaje multiple care contin 12 (3 cutii a cite 4) seringi preumplute.

Este posibil ca nu toate dimensiunile de ambalaj sa fie comercializate.

Acestea trebuie pastrate in ambalajul exterior pentru a fi protejate de lumina si trebuie mentinute
uscate. Seringile preumplute trebuie pastrate departe de vederea si accesul copiilor.

Administrati Avtozma 162 mg/0,9 ml in decurs de 3 saptamani de la scoaterea din frigider si nu il
pastrati la o temperatura mai mare de 30°C.

Lasati seringa preumpluta sa ajunga la temperatura camerei si asteptati 30 de minute inainte de a
injecta Avtozma 162 mg/0,9 ml.

Incepeti injectia in decurs de 5 minute de la indepértarea capacului, pentru a preveni uscarea

medicamentului si blocarea acului.

Pregatirea injectiei: Avtozma stilou preumplut

Administrati stiloul preumplut Avtozma in decurs de 3 saptiméani de la scoaterea din frigider si nu
il pastrati la o temperaturd mai mare de 30°C.

Nu indepartati capacul stiloului preumplut pana cand nu sunteti gata sa injectati Avtozma.
Scoateti cutia care contine stiloul preumplut din frigider.

Deschideti cutia si scoateti un stilou preumplut Avtozma de unica folosinta.

Puneti inapoi in frigider orice stilouri preumplute ramase in cutie.

Asezati stiloul preumplut pe o suprafata curata si plana si lasati-1 sa se incalzeasca timp de 45 de
minute pentru a ajunge la temperatura camerei. Daca stiloul preumplut nu ajunge la temperatura

camereli, injectia poate fi inconfortabila si poate dura mai mult.

Alegerea si pregatirea locului de injectare

Spélati-va pe maini cu apa si sapun.

Curitati zona aleasa pentru injectare folosind un tampon cu alcool pentru a reduce riscul de infectie.
Stergeti locul de injectare cu tamponul cu alcool prin migcari circulare si lasati-1 sa se usuce la aer
pentru a reduce sansa de a face o infectie. Lasati pielea sa se usuce aproximativ 10 secunde. Nu
atingeti din nou locul de injectare inainte de administrarea injectiei.

Nu suflati si nu ventilati zona curatata.

Locurile de injectare pentru seringa preumpluta si stiloul preumplut sunt urmitoarele:
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[ =NUMAI ingrijitor
si PDS

[ ] =Autoinjectare,
ingrijitor si PDS

Figura C
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Seringa preumpluta:

- Locurile recomandate pentru
injectare sunt partea din fatd si mijlocul
coapselor si partea inferioard a
abdomenului, sub ombilic (buric), cu
exceptia unei zone de 5 cm (2 inch)
direct in jurul ombilicului (vezi Figura
O).

- Daca injectia este administrata de un
ingrijitor sau profesionist in domeniul
sanatatii (PDS), poate fi utilizata si
partea exterioard a bratelor superioare

(vezi Figura C).
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. Stilou injector (pen) preumplut:

, \ - Partea din fata a coapsei sau abdomenul, cu

exceptia unei zone de 5 cm (2 inch) in jurul
ombilicului, sunt locurile recomandate
pentru injectare (vezi Figura D).

- Partea exterioara a bratelor superioare poate

fi utilizata doar daca injectia este

. : . administrata de un ingrijitor sau un
N profesionist in domeniul sanatatii (PDS). Nu
incercati sa folositi zona bratului superior

singur(d) (vezi Figura D).
[ ] = Autoinjectare,
ingrijitor si PDS

[ =NUMAI ingrijitor
si PDS

FiguraD

Rotiti locul de injectare

Alegeti un loc diferit pentru fiecare noud injectie, la o distanta de cel putin:
« Seringd preumpluta: 2,5 cm (1 inch) fata de zona utilizatd pentru injectia anterioara.
«  Stilou preumplut: 2,5 cm (1 inch) fata de ultima zona injectata.

e Nu injectati in alunite, cicatrici, vanatdi sau zone in care pielea este sensibild, rosie, intarita,
sau deteriorata.

e Nu injectati In zone care ar putea fi iritate de o curea sau de talia pantalonilor.
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5. Administrarea injectiei

Administrare: Avtozma Seringa Preumpluta

1. Nu agitati seringa preumpluta. Tineti ferm cu
0 mana protectia acului seringii si indepartati
capacul acului cu cealaltd mana. Nu trageti si
nu apasati pistonul. Nu atingeti acul si nu il
lasati sd atingd nicio suprafatd. Dupa
indepartarea capacului acului, injectia
trebuie inceputa in decurs de 5 minute pentru
a preveni uscarea medicamentului si
blocarea acului. Daca seringa preumpluta nu

este utilizatd in decurs de 5 minute de la

indepartarea capacului, trebuie aruncata intr-

un recipient rezistent la perforare si utilizata

0o noud seringd preumplutd. Nu reatasati

Figura E

niciodatd capacul acului dupd ce a fost

indepartat.
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Figura F
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Prindeti un pliu de piele libera in zona de
injectare pentru a crea o suprafatd ferma
pentru injectare. Introduceti acul cu o
miscare rapidd si ferma. Acul poate fi
introdus la un unghi Intre 45° si 90°(vezi
Figura F). Este important sa utilizati
unghiul corect pentru a va asigura ca
medicamentul este administrat sub piele (in
tesutul adipos), altfel injectia ar putea fi
dureroasa, iar medicamentul ar putea sa nu
aiba efect.

Introduceti acul complet. Apoi mentineti

seringa 1n pozitie si eliberati pliul de piele.
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3. Injectati incet tot medicamentul prin
apdsarea usoard a pistonului pana la capat.
Cand pistonul este complet apasat, continuati
sd apasati pentru a va asigura ca intregul
medicament a fost administrat. Dacd nu
puteti apdsa pistonul dupd ce ati introdus
acul, aruncati seringa preumplutd intr-un
recipient rezistent la perforare si folositi o

noua seringa preumpluta.

Figura G

4. Scoateti acul din piele Tineti pistonul apasat
in timp ce scoateti acul din piele, la acelasi
unghi la care a fost introdus.

5. Eliberati pistonul,dupa ce acul a fost complet
scos din piele, pentru a permite protectiei
acului sd acopere acul. Aruncati seringa
utilizatd 1Intr-un recipient rezistent la
perforare sau intr-un recipient special pentru

obiecte ascutite.

FiguraH
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Dupa injectare

Este posibil sa apara o usoara sangerare la locul injectarii. Puteti apasa un tampon de vata sau
o bucatd de tifon peste locul injectarii. Nu frecati locul injectarii. Daca este necesar, puteti

acoperi locul injectarii cu un plasture mic.

Administrare: Avtozma stilou preumplut

* Tineti stiloul preumplut de corpul

i injectorului, cu capacul in sus, folosind o
mana. Trageti usor capacul drept in sus cu
% cealalta mana (vezi Figura I). Aruncati
imediat capacul intr-un recipient pentru
Capacu' obiecte ascutite.
acului

Figura |
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Figural
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Nu atingeti protectia acului de la varful
stiloului preumplut pentru a evita inteparea
accidentala.

Dupa indepartarea capacului portocaliu,
stiloul preumplut este gata de utilizare. Daca
stiloul preumplut nu este utilizat in decurs de
3 minute de la indepartarea capacului, acesta
trebuie aruncat Intr-un recipient pentru
obiecte ascutite si trebuie utilizat un nou
stilou preumplut.

Nu reatasati capacul stiloului preumplut.
Tineti stiloul preumplut confortabil intr-
o0 méina, astfel incit sa puteti vedea

fereastra. (vezi Figura J).
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» Fara a ciupi sau intinde pielea, asezati
stiloul preumplut pe piele 1a un unghi de

90 de grade (vezi Figura K).

»  Este important sa folositi unghiul corect

pentru a va asigura cd medicamentul este

administrat sub piele (in tesutul adipos),
altfel injectia poate fi dureroasd si
medicamentul s-ar putea sd nu

functioneze corespunzator.

* Nu administrati In muschi sau intr-un

vas de sange.

Figura K
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Apoi, numarati
incet panala5

Figura L

Figura M
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*  Apasati ferm stiloul preumplut pe piele pentru
a Tncepe injectia.

*  Cand injectia incepe, veti auzi primul ,,clic” si
indicatorul portocaliu va incepe sa umple
fereastra (vezi Figura L).

* Continuati sa tineti stiloul preumplut ferm
apasat pe piele si ascultati al doilea ,,clic”.
Dupa ce auziti al doilea ,,clic”, continuati sa
tineti stiloul preumplut ferm apasat pe piele si
numadrati incet pana la 5 pentru a va asigura ca
doza completa este injectata (vezi Figura L).

*  Urmariti indicatorul portocaliu pand cand se
opreste din miscare si ajunge la capatul
ferestrei pentru a fi siguri cd intreaga doza de

medicament a fost administrata.

» Cand indicatorul portocaliu nu se mai misca,
ridicati stiloul preumplut in unghi de 90 de grade
fatd de locul injectdrii pentru a scoate acul din
piele.

* Capacul acului se va retrage automat si se va
bloca in pozitie, acoperind acul (vezi figura M).

» Daca fereastra nu a devenit complet portocalie
sau daca medicamentul 1ncd se injecteaza,
inseamna cd nu ati primit doza completa. Puneti cu
grija stiloul preumplut in recipientul pentru deseuri
ascutite si contactati imediat furnizorul de servicii
medicale.

* Nu atingeti capacul acului stiloului preumplut.

* Nu incercati sa reutilizati stiloul preumplut.

* Nu repetati injectia cu un alt stilou preumplut.
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Dupa injectare:

Este posibil sa apara o usoara sangerare la locul injectarii. Puteti apasa un tampon de vata sau
o bucatd de tifon peste locul injectarii. Nu frecati locul injectarii. Daca este necesar, puteti

acoperi locul injectarii cu un plasture mic.

6. Eliminarea dispozitivului Avtozma: Nu puneti la loc capacul dispozitivului Avtozma.
Aruncati dispozitivul Avtozma utilizat, fard capac, direct intr-un recipient pentru obiecte
ascutite imediat dupad utilizare. Nu aruncati dispozitivul la gunoiul menajer si nu il reciclati.
Pastrati intotdeauna recipientul pentru obiecte ascutite si dispozitivul Avtozma departe de
vederea si accesul copiilor.

7. Inregistrarea injectiei — Scrieti data, ora si partea specifica a corpului in care v-ati injectat.

Trasabilitatea produsului: Pentru a imbunatati trasabilitatea medicamentelor biologice,
denumirea comerciala si numarul lotului nedicamentului administrat trebuie Inregistrate (sau

mentionate) clar in fisa pacientului.

Raportarea reactiilor adverse

Raportarea reactiilor adverse sau a evenimentelor suspectate dupa autorizarea medicamentului este
importantd. Aceasta permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului.
Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata (vezi

sectiunea “’Apel la raportarea reactiilor adverse”).

In cazul unui eveniment advers suspectat, va rugim sa il raportati la: Celltrion Healthcare Hungary

Kft. prin e-mail la celltrion.ro@biomapas.com.

Apel la raportarea reactiilor adverse

Este important sd raportati orice reactie adversa suspectatd, asociatd cu administrarea
medicamentului Avtozma (tocilizumab), citre Agentia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale din Romania, In conformitate cu sistemul national de raportare
spontana, utilizind formularele de raportare disponibile pe pagina web a Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale (www.anm.ro), la secfiunea Medicamente de uz
uman/Raporteaza o reactie adversa.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1
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mailto:celltrion.ro@biomapas.com
http://www.anm.ro/

Bucuresti 011478- RO

Fax: +4 0213 163 497

Tel: +4031 423 2419

E-mail: adr@anm.ro

Raportare online: https://adr.anm.ro/
Website: www.anm.ro

Totodata, reactiile adverse suspectate se pot raporta si catre reprezentanta locala a detinatorului
autorizatiei de punere pe piata, la urmatoarele date de contact: celltrion.ro@biomapas.com
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