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FICHA TECNICA BELTAVEN

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO.
Beltaven®.

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA.
Liofilizado de extracto alergénico purificado y estandarizado de veneno de
himendpteros, Apis mellifera Vespula spp o Polistes spp. Para su reconstitucion se
proporciona diluyente constituido por una solucion salina fenolada con 0,03 % de
albumina.

Para consultar lista completa de excipientes ver seccién 6.1.

DIAGNOSTICO- El laboratorio suministra para este uso 1 vial con veneno de
himenoptero liofilizado a 120 ug de proteina de veneno por vial y 9 viales con
4,5 ml de diluyente especifico de venenos.

TRATAMIENTO- Beltaven® para tratamiento hiposensibilizante estad disponible en
dos presentaciones, una para tratamiento de iniciacion y otra para tratamiento
de continuacion. Tratamiento de iniciacion constituido por 4 viales con veneno de
himendptero liofilizado a 120 pg de proteina por vial y 6 viales con 4,5 ml de
diluyente especifico de venenos.

Tratamiento de  continuaciéon constituido por 4 viales con veneno de
himenoptero liofilizado a 120 ug de proteina por vial y 4 viales con 4,5 ml de
diluyente especifico de venenos.

3. FORMA FARMACEUTICA.
Suspension inyectable.

4. DATOS CLINICOS.

4.1. Indicaciones terapéuticas.
Beltaven® estd indicado para el uso en la enfermedad alérgica de
hipersensibilidad mediada por IgE frente a veneno de himendpteros, tanto para
su diagndstico, como para el posterior tratamiento hiposensibilizante, mediante
inmunoterapia especifica.

Indicado para nifios y adultos que han sufrido una reaccidn sistémica grave por
reaccion alérgica al veneno de himendptero junto con una reaccidon diagndstica
positiva (prueba cutanea o IgE especifica).

Pacientes que presentando angioedema y/o urticaria leve junto a pruebas

diagndsticas positivas, se encuentren en una situacion de exposicion muy elevada
con reacciones repetidas.
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4.2. Posologia y forma de administracion.

Posologia
Beltaven® debe ser siempre prescrito por un médico especialista.

DIAGNOSTICO

El uso de Beltaven® como diagndstico in vivo, serd evaluado junto con la
anamnesis del paciente. Para ello, mediante prueba intradérmica se confirmara la
sensibilizacion de éste al determinado veneno, teniendo en cuenta que dicha
prueba puede resultar negativa hasta dos semanas después de la picadura.

La prueba diagnéstica intradérmica realizada con Beltaven® partird de una
concentracidn inicial de 0,0001 ug/ml de veneno.

La prueba de diagnostico intradérmico comenzara administrando una
concentracion de 0,0001 ug/ml en una dosis comprendida entre 0,02-0,05 ml. Si
la respuesta es positiva, la titulacion de la inmunoterapia debera determinarse a
una concentracidon inferior. Transcurridos 15-20 minutos, si la respuesta es
negativa se debe continuar el diagndstico mediante el aumento escalonado de la
concentracion, cada 15-20 minutos, del siguiente modo: 0,001 pg/ml,
0,01 yg/ml 0,1 yg/ml y 1 pug/ml (concentracion maxima). No utilizar
simultadaneamente dichas concentraciones.

La titulacién del punto final es la equivalente a la concentracion minima que
produce una papula/eritema de unos 5 mm de diametro. Se puede emplear para
determinar la dosis inicial con la que se comenzard la inmunoterapia. Se
recomienda que esta sea 0,1 ml de una concentracién 10 veces inferior a la
obtenida en el punto final en la prueba intradérmica. El uso de concentraciones
superiores a 1 ug/ml puede provocar respuestas inespecificas. EL diluyente con
albumina se usara como control negativo.

TRATAMIENTO

Beltaven® para tratamiento hiposensibilizante estd disponible en dos
presentaciones. El modo de reconstitucion de los viales liofilizados se indica mas
adelante en esta misma seccion.

Tratamiento de iniciacion

Se debe tener en cuenta la sensibilidad propia de cada paciente. Por ello se
recomienda realizar previamente una titulacion del punto final mediante pruebas
cutdneas. En este caso la dosis inicial podria ser 0,1 ml de una solucién de
concentracién 1000 veces inferior a la concentracién de punto final calculada
mediante prick-test, o0 0,1 ml de una solucion de concentracién 10 veces inferior
a la concentraciéon que indujo positividad en la prueba de diagnodstico
intradérmico. A continuacidon la dosis puede ser incrementada paulatinamente
(factor 10) hasta alcanzar 0,01 pg. Una vez alcanzada esta dosis la
inmunoterapia puede continuar segun las pautas de administracién propuestas.
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Existen tres pautas de administracion inicial recomendadas por el laboratorio a
eleccion del médico especialista:

Pauta de inicio convencional

El tratamiento en esta pauta, con una duraciéon de 9 semanas, se iniciara con 1
dosis administrada cada 7 dias, con concentracion creciente, de acuerdo a la
siguiente tabla:

VOLUMEN
DiA | CONCENTRACION | INYECTADO | POSIS
(ug/ml) (ml) (o)
1 1 0,1 0,1
8 10 0.1 1
15 10 0.5 5
22 100 0.1 10
29 100 0,2 20
36 100 0.4 40
43 100 0,6%* 60
50 100 0,8%* 80
57 100 1%% 100

*Esta dosis podria ser inferior, dependiendo de la sensibilidad del paciente.

**E| laboratorio recomienda dividir en dos inyecciones las dosis superiores a 50 ug,
aplicando el medicamento en ambos brazos y con un intervalo de 30 minutos. De esta
forma se pueden disminuir las posibles reacciones adversas.

Pauta Cluster 4 semanas

Administracion exclusiva en hospital, con periodicidad semanal se administraran
2 inyecciones con las dosis indicadas de tratamiento al dia, con un intervalo de
30 minutos. El primer dia se administrara 0,5 ml vial de concentracion de 10 pgy
0,1 ml vial de concentracion de 100 pg. Los dias 8 y 15 se administran 2
inyecciones de tratamiento al dia del vial de 100 ug de concentracién, a
intervalos de 30 minutos tal y como indica la tabla. El dia 29 se administrara una
Unica dosis de tratamiento de 1 ml, alcanzando la concentracién de
mantenimiento, o en su defecto la dosis maxima tolerada.

VIAL VOLUMEN
DiA | CONCEN. | INYECTADO D(OSI)S
(ug/ml) (ml) H9
) 10 0,5 5
100 01 10
0,2 20
8 100 o3 2
0.5 50
15 100 os 2
29 100 1% 100

*El laboratorio recomienda dividir en dos inyecciones las dosis superiores a 50 ug,
aplicando el medicamento en ambos brazos y con un intervalo de 30 minutos. De esta
forma se pueden disminuir las posibles reacciones adversas.
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Pauta Cluster 3 semanas

Administracion exclusiva en hospital, con periodicidad semanal, para la dosis
indicada cada semana, las inyecciones se administraran con un intervalo de
30 minutos. El dia 1 de tratamiento se administraran 4 inyecciones; 0,5 ml vial
de 10 ug de concentracion; 0,1 ml vial de 100 ug de concentracién; 0,2 ml vial
de 100 pg de concentracion y 0,2 ml vial de 100 pg de concentracién. El dia 8 se
administraran 2 inyecciones de 0,5 ml vial de 100 pg de concentracion. El dia 22
se administrara una sola inyeccion de 1 ml del vial de 100 pg de concentracién.

VIAL VOLUMEN
DiA | CONCEN. | INYECTADO | DOSIS
(ug/ml) (ml) (o)
10 0,5 5
) 0,1 10
100 0.2 20
0.2 20
0,5 50
8 100 os 2
22 100 1% 100

*El laboratorio recomienda dividir en dos inyecciones las dosis superiores a 50 ug,
aplicando el medicamento en ambos brazos y con un intervalo de 30 minutos. De esta
forma se pueden disminuir las posibles reacciones adversas.

Advertencia: Si el tratamiento es interrumpido debe tenerse en cuenta que
puede ser necesario reducir la dosis respecto de la uUltima administrada. Si la
interrupcion es de un mes, estaria indicada la repeticion de la Ultima dosis. Con
interrupciones superiores a un mes, debera comenzar de nuevo el tratamiento.

Tratamiento de continuacién

El laboratorio suministra para este tratamiento 4 viales con veneno de
himendptero liofilizado a 120 ug de proteina por vial y 4 viales con 4,5 ml de
diluyente especifico de venenos.

Alcanzada la dosis de mantenimiento con cualquier tipo de pauta de iniciacion,
que resulta de 1 ml de la concentracion 100 pg/ml, o bien la concentracidn
maxima tolerada por el paciente que no produzca reacciones locales significativas
0o sistémicas, el intervalo entre administraciones sera incrementado
paulatinamente a 2, 3 y 4 semanas, y se mantendra este ultimo (1 al mes) hasta
el final del tratamiento, que tendra una duracion minima aproximada de 13
semanas.

VIAL VOLUMEN
CONCEN. | INYECTADO | INTERVALO
(ng/ml) (ml)
100 1* 2 SEMANAS
100 1* 3 SEMANAS
100 1* 4 SEMANAS
100 1* 4 SEMANAS

*El laboratorio recomienda dividir en dos inyecciones las dosis superiores a 50 ug,
aplicando el medicamento en ambos brazos y con un intervalo de 30 minutos. De esta
forma se pueden disminuir las posibles reacciones adversas.

Una vez alcanzada la dosis de mantenimiento con cualquier tipo de pauta el

intervalo entre administraciones serd de 4 semanas. Puede incrementarse a 6/8
semanas segun criterio del médico especialista.
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Advertencia: Si se producen reacciones alérgicas por una nueva picadura de
insecto en pacientes que fueron tratados con una dosis de mantenimiento de
100 pg/ml, la dosis puede aumentarse, paulatinamente y con mucha precaucion
hasta alcanzar 200 pg/ml. Los intervalos de administracion podran incrementarse
de acuerdo al criterio del especialista.

Si trascurre mas de un mes entre la vacunacion de inicio y la de continuacion, es
aconsejable iniciar el tratamiento de continuacion con dosis inferiores a la
maxima alcanzada con el Ultimo vial utilizado, y ante la ausencia de reacciones
se incrementaran paulatinamente las dosis hasta alcanzar de nuevo la dosis
maxima que tolerd el paciente en el tratamiento anterior. Si el tratamiento de
continuacion se interrumpe 6 semanas, por motivos de seguridad el tratamiento
debe continuarse empleando la mitad de la Ultima dosis administrada. No
interrumpir el tratamiento mas de 6 semanas.

Forma de administracion

DIAGNOSTICO

Una vez preparada la solucion extemporanea del extracto de veneno de
himendptero y sus correspondientes diluciones para su uso como diagndstico (de
acuerdo como se indica mas adelante en esta misma seccidon) se procede a la
realizacion de la prueba, normalmente una sola vez:

e Para una correcta administracion de la prueba diagndstica se deben mantener
siempre las maximas condiciones de asepsia. Se recomienda utilizar una
jeringa de 1 ml, graduada en fracciones de 0,01 ml y desechable, tipo
insulina. Compruebe que el vial a utilizar es el de concentracion adecuada.

e Antes de cada inyeccion, agitar suavemente el vial a utilizar, invirtiéndolo
hasta 10-20 veces, para evitar la formacion de espuma, y mantenerlo entre
las manos con el fin de que su contenido se encuentre a temperatura
ambiente en el momento de su administracion.

¢ Medir exactamente la dosis.

e El extracto se administrara via intradérmica, en la cara anterior del brazo, o
en su defecto en la espalda.

e Cada inoculaciéon provocara de modo inmediato una papula de
aproximadamente 3 mm de didmetro, indicativa de la correcta aplicacion, en
caso negativo, probablemente la via de administracion resultd subcutanea,
debiendo repetir la operacion.

e La evaluacién cutanea es efectuada transcurridos entre 15-20 minutos de la
inoculacién, considerando la prueba positiva en la concentracion menor que
produce la papula, acompafada de eritema, de didmetro aproximado de 5mm.

TRATAMIENTO

La via de administracion es subcutanea, previo a su uso, el profesional sanitario
debera disolver el liofilizado en diluyente especifico de venenos, constituyendo la
solucidon extemporanea, a partir de la cual se podran hacer diluciones segun las
necesidades.
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¢ Para una correcta administracion de la vacuna se deben mantener siempre las
maximas condiciones de asepsia. Se recomienda utilizar una jeringa de 1 ml,
graduada en fracciones de 0,01 ml y desechable, tipo insulina. Compruebe que
el vial a utilizar es el de concentracién adecuada.

e En el tratamiento de iniciacion, para determinadas dosis, se recomienda dividir
la dosis en dos partes iguales que se administren con un intervalo de
30 minutos entre ellas.

e Antes de cada inyeccidn, agitar suavemente el vial a utilizar, invirtiéndolo
hasta 10-20 veces, para evitar la formacidn de espuma, y mantenerlo entre
las manos con el fin de que su contenido se encuentre a temperatura
ambiente en el momento de su administracion.

¢ Medir exactamente la dosis.

o Este medicamento se administrard lentamente por via subcutdnea en la cara
externa del brazo y en una zona situada entre 5y 10 cm por encima del codo
(a media distancia entre el hombro y el codo).

e Comprobar que no ha habido penetracién intravenosa, intracutdnea o
intramuscular.

o Es recomendable alternar la administracion de la vacuna en ambos brazos.

e Tras la administracion no frotar ni aplicar calor en la zona de inyeccion.

o Anotar la fecha y la dosis administrada (vial/concentracion y volumen).

e El paciente debe permanecer en observacion durante 30 minutos como
minimo y avisar inmediatamente al médico si aparece algin sintoma.

e Si se produce alguna reaccion, anotarlo convenientemente junto al
tratamiento administrado.

e Anotar cualquier modificacion de la pauta que pueda afectar a inyecciones
posteriores.

e El paciente debera observar el lugar de la inyeccidn. Si se produce alguna
reaccion tardia local, debera comunicarlo a su médico durante la préxima
visita, pero si la reaccion tardia es de tipo general, el paciente debera informar
inmediatamente a su médico.

e El paciente debe evitar también el contacto con otros alérgenos a los que sea
sensible.

e Si le van a administrar simultdneamente mas de una vacuna de veneno de
insecto, el intervalo de tiempo entre las vacunas debe ser de al menos 2 dias.

Instrucciones para la preparacion extemporanea y diluciones

Los viales no deben ser reconstituidos con anterioridad a su uso, reconstituir
Unicamente el vial que se va a ser utilizado en ese momento.

Comprobar que la concentracion corresponde a la deseada y anotar la fecha de
reconstitucion en el lugar correspondiente de la etiqueta.

PREPARACION DE LA SOLUCION EXTEMPORANEA

Extraer 1,2 ml del diluyente de venenos con una jeringuilla desechable,
adicionarlos a un vial de extracto liofilizado, antes de quitar la canula, extraer el
aire para eliminar el exceso de presion. Cuidadosamente invertir el vial 10-20
veces, comprobar que todo el extracto se ha disuelto, quedando listo para su
uso.
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DILUYENTE
DE LIOFILIZADO

ALBUMINA 100 ug/mi

45ml 4,5ml
— —

Tras la reconstitucion la solucion contiene 1,2 ml de una concentracién de
100 pg/ml de veneno de himendptero. Se debe anotar la fecha de reconstitucion
y la fecha de caducidad en la etiqueta del vial.

DIAGNOSTICO

Las diferentes diluciones de la solucion extemporanea, para las fases de
diagndstico intradérmico se consiguen diluyendo la solucién del liofilizado
reconstituido (100 ug /ml), asi se obtendran las concentraciones mas bajas.
Utilizar los viales de 4,5 ml de diluyente de venenos para realizar las diluciones.
Para evitar confusiones, el profesional sanitario debera etiquetar los viales antes
de la dilucion (informacion minima: alérgenos, vial/concentracion, fecha de
dilucion y fecha de caducidad).

£ o05ml & o05ml & o5ml & o5ml & o5ml £ o5ml

| 1 1 | | 1 | | | | | | | |
UUUUUUU o) DILUYENTE DILUYENTE DILUYENTE| DILUYENTE DILUYENTE DILUYENTE
reconstituido 4,5ml 45ml 4,5ml 4,5ml 4.5ml 45ml
4,5ml 45mi 4,5m 45ml 45ml 45ml 45ml
. J / \ / . J \ / \_ J . J
1:10 1:100 1:1000 1:10000 1:100000 1:1000000

100 pg/ml 10 pg/ml 1 pg/ml 0,1 pg/ml 0,01 pg/ml
-/ —

La serie natural del proceso de fabricacidon de las diluciones es:

e Vial de 10 yg/ml (1:10); 0,5 ml de 100 ug/ml + 4,5 ml de diluyente de
Venenos.

e Vial de 1 yg/ml (1:100); 0,5 ml de 10 pyg/ml + 4,5 ml de diluyente de
Venenos.

e Vial de 0,1 pg/ml (1:1.000): 0,5 ml de 1 pg/ml + 4,5 ml de diluyente de
venenos.

e Vial de 0,01 pg/ml (1:10.000); 0,5 ml de 0,1 yg/ml + 4,5 ml de diluyente de
Venenos.

e Vial de 0,001 pg/ml (1:100.000); 0,5 ml de 0,01 pg/ml + 4,5 ml de
diluyente de venenos.

e Vial de 0,0001 pg/ml (1:1.000.000): 0,5 ml de 0,001 pg/ml + 4,5 ml de
diluyente de venenos.
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TRATAMIENTO

Las diferentes diluciones de la solucion extemporanea utilizadas en las fases de
tratamiento se consiguen diluyendo la solucién del liofilizado reconstituido (100
ug /ml), asi se obtendran las concentraciones mas bajas. Utilizar los viales de 4,5
ml de diluyente de venenos para realizar las diluciones. Para evitar confusiones,
el profesional sanitario deberd etiquetar los viales antes de la dilucidn
(informacién minima: alérgenos, vial/concentracién, fecha de dilucién y fecha de
caducidad).

& o05ml & o5mi & os5ml

[ ] [ ] [ ] [ ]
| | 1 | | | 1 |
Y
LIOFILIZADO DILUYENTE DILUYENTE DILUYENTE
recensiitido 45ml 4.5ml 45ml
4,5ml 45ml 4.5ml 45ml
— | — |
1:10 1:100 1:1000
N 0 Y
100 pg/ml 10 pg/ml 1 pg/mi 0,1 pg/ml
-~/ - S

La serie natural del proceso de fabricacidon de las diluciones es:
e Vial de 10 pg/ml (1:10); 0,5 ml de 100 pg/ml + 4,5 ml de diluyente de

venenos.
e Vial de 1 pg/ml (1:100); 0,5 ml de 10 pg/ml + 4,5 ml de diluyente de
venenos.
e Vial de 0,1 pg/ml (1:1.000): 0,5 ml de 1 pg/ml + 4,5 ml de diluyente de
venenos.

4.3. Contraindicaciones.

No deben ser tratados con inmunoterapia alergénica especifica los
pacientes con:
e Tumores malignos,
e Enfermedades autoinmunes sistémicas activas,
e Hipersensibilidad a cualquiera de los excipientes (para la lista
completa de excipientes, ver seccién 6.1.).
La inmunoterapia alergénica esta parcialmente contraindicada en
pacientes que presentan las siguientes patologias:
e Pacientes con tratamiento de IECA.
e Enfermedad autoinmune sistémica o enfermedad maligna
estabilizada o en remisién.
e Inmunodeficiencia primaria o secundaria.
e Patologias psiquiatricas severas.
e Pacientes con mal cumplimiento o que han sufrido previamente una
reaccion sistémica a la inmunoterapia.
En estos pacientes se evaluara individualmente la prescripcion de la
inmunoterapia de acuerdo a la condicion fisica del paciente.
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4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo.

El tratamiento se debe iniciar en un periodo asintomatico.
Evitar la administracion intravenosa, intracutanea o intramuscular.

Debera evitar la toma de alcohol o comidas pesadas el dia de la inyeccién
de cada dosis.

También se deberd evitar la realizacién de ejercicio fisico o trabajos
intensos y tomar bafios calientes hasta tres horas después de la
administracion de cada dosis.

Este tipo de terapia puede producir en ocasiones reacciones
generalizadas como asma, urticaria o incluso shock anafilactico. Por lo
tanto, es conveniente seguir una serie de normas para la administracion
de la inmunoterapia:

- El tratamiento debe ser supervisado por el personal médico. El

tratamiento de Beltaven® Gnicamente se llevara a cabo bajo la supervisién de un
médico con formacion o experiencia en alergologia y en un centro con personal
sanitario experto y con la medicacion y material necesario para tratar posibles
reacciones alérgicas sistémicas.

- Antes de la administracién de este tratamiento, el personal sanitario
debe leer atentamente las instrucciones de uso.

- Los extractos alergénicos sdlo deben ser administrados en consultas
médicas, centros de salud, ambulatorios y hospitales. Estos disponen de
los medios adecuados (inyeccidon de adrenalina subcutdnea u otros) para
poder subsanar las reacciones adversas que pueda conllevar el
tratamiento.

- Después de la administracién de cada dosis, el paciente deberd
permanecer en reposo Yy observacién un minimo de 30 minutos en el
Centro donde haya sido vacunado.

- Se deberda interrumpir dicha administracion en las siguientes
situaciones:

e Presencia de enfermedad infecciosa febril (esperar una semana tras la
resolucion del proceso),

e Crisis asmatica (esperar 24 horas sin broncodilatadores),

e Afeccidn cutanea severa,

e Enfermedades graves intercurrentes,

e Administracidén de vacuna de virus vivos (esperar 10 dias),

e Noédulos (valorar la absorcién y si persisten, remitir a la Unidad de
Alergia).

Pagina 9 de 15



probeltepharma

4.5. Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccion.

El tratamiento concomitante con farmacos antialérgicos sintomaticos (e€j.
antihistaminicos, corticoides, estabilizadores de los mastocitos) y farmacos con
efecto antihistaminico asociado puede afectar a los limites de tolerancia del
paciente, por lo que en caso de retirada de estos farmacos se deberd consultar
con el médico prescriptor. Durante el tratamiento del paciente con
antihipertensivos (betabloqueantes, inhibidores de la ECA) puede intensificarse el
efecto vasodilatador de la histamina, que se libera a partir de una posible
reaccion anafilactica. Durante la desensibilizacion deben evitarse al maximo los
alérgenos y los que presentan una reaccidn cruzada con ellos.

En el apartado 4.3 y 4.4. se hace referencia a medicamentos que no
deben ser tomados durante el tratamiento.

4.6. Embarazo y lactancia.

No existen datos clinicos sobre el uso de Beltaven® en mujeres embarazadas. No
se aconseja iniciar el tratamiento durante el embarazo. Si la paciente tiene
instaurado un tratamiento de mantenimiento bien tolerado podra continuar con
el mismo tras una evaluacion del estado general del paciente y de las
reacciones experimentadas en el pasado. No existen datos clinicos sobre el
uso de Beltaven® durante la lactancia. No se prevé ningun efecto en el
lactante.

4.7. Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar maquinas.

No se han realizado estudios de los efectos de Beltaven® sobre la
capacidad para conducir y utilizar maquinas. Si el paciente sufre mareos
o cansancio, no debe conducir ni utilizar maquinas hasta que hayan
desaparecido estos efectos.

4.8. Reacciones adversas.

Las reacciones adversas de la inmunoterapia subcutanea se clasifican en
locales y sistémicas.

En la siguiente tabla de resumen se presentan las reacciones adversas

segun la ultima clasificacidén realizada por la EAACI (Academia Europea
de Alergia e Inmunologia Clinica):
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TIPO CLASIFICACION SIGNO/SINTOMA
c Presentan un eritema o papula con un didmetro < 5
O — Menor
S8 cm
g 3
I Presentan un eritema o papula con un didmetro > 5
Mayor
cm
Se caracteriza por presentar los signos/sintomas en
1 6rgano/sistema:
¢ Cutaneo: Prurito generalizado, urticaria, rubor o
sensacion de calor, o angioedema.
Grado | ] : . o . ]
+ Vias respiratorias altas: Rinitis o picor faringeo o tos
percibida como originada en la via aérea superior.
+ Conjuntiva: Eritema, prurito.
¢ Otros: Nausea, sabor metalico o dolor de cabeza
Se caracteriza por presentar los signos/sintomas en
mas de 1 organo/sistema de los anteriormente
expuestos o:
(153
E + Vias respiratorias bajas: Asma: tos, sibilancias,
% Grado Il dificultad para respirar (por ejemplo, menos del 40% de
2 FPE o caida del VEF1, que responde a un
O
g broncodilatador inhalado). O
é + Gastrointestinal: Calambres abdominales, vomitos o
diarrea
Se caracteriza por presentar:
+ Vias respiratorias bajas: Asma (40% de PEF o FEV1
Grado 11 gue no responde a un broncodilatador inhalado). O
+ Tracto respiratorio superior: Edema de laringe, Gvula o
lengua con o sin estridor.
Se caracteriza por presentar:
+ Tracto respiratorio: fallo respiratorio con o sin pérdida
Grado IV de consciencia.

+ Sistema cardiovascular: hipotension con o sin

pérdida de consciencia
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Descripcion de reacciones adversas seleccionadas- reaccidn anafilactica:
Reaccidén grave de instauracion rapida y potencialmente mortal producida
por la liberacion masiva de histamina y otros mediadores quimicos de
basofilos y mastocitos, con la afectacion de dos o mas drganos o
sistemas. Puede predominar alguno de ellos o presentarse
simultdneamente pero al menos debe afectar a 2 sistemas. Suele afectar
a:

Piel:

e Urticaria-angioedema.

e Predominio de enrojecimiento de la piel.

Sistema cardiovascular:
e Hipotensidn, arritmias cardiacas.

Sistema respiratorio:
¢ Rinoconjuntivitis, asma, edema laringe.

Sistema digestivo:
e Nauseas, dolor abdominal, vémitos, diarrea.

Sistema nervioso:
e Desorientacion, mareo.
e Pérdida de conciencia.

Sintomas de aviso:

Hormigueo, prurito y sensacién de ardor en la lengua, en la boca, en la
garganta y, sobre todo, en las palmas de las manos y las plantas de los
pies. Inmediatamente después, puede producirse un choque con cianosis,
hipotension, taquicardia, broncoespasmo y pérdida del conocimiento.
Otros signos clinicos son: ansiedad, inquietud, urticaria, mareos, edema
laringeo con disnea, nauseas y vomitos y paro cardiorrespiratorio.

Las reacciones graves y potencialmente mortales requieren tratamiento
de emergencia rapido y efectivo. El tratamiento de las reacciones
alérgicas se basa en las directrices médicas actuales.
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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 través del Sistema Espanol de
Farmacovigilancia de medicamentos de Uso Humano:
https://www.notificaram.es.

4.9. Sobredosis.

Si se toman dosis superiores a las recomendadas, puede aumentar el
riesgo de reacciones adversas como las que se enumeran en el apartado
4.8. En caso de reaccidon adversa consulte el apartado 4.4. para saber
como tratar la reaccion.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS.
5.1. Propiedades farmacodinamicas.

DIAGNOSTICO

Grupo farmacoterapéutico, alérgenos, V04CL.

La prueba de diagndstico intradermico es un método de diagndstico in vivo, que
detecta IgE especifica ligada a los receptores celulares de la superficie de los
mastocitos.

Se basa en reproducir la reaccidon de hipersensibilidad alérgica, mediada por IgE,
por lo que puede reaccionar con el sistema inmune de un paciente alérgico
(prueba positiva) produciéndose una reaccion antigeno-anticuerpo (alérgeno-IgE
especifica frente al alérgeno que el paciente es sensible). Se produce una
degranulacion de los mastocitos cutaneos, en pacientes previamente
sensibilizados, con liberacidn de mediadores de la inflamacion y agentes vaso-
activos como la histamina, citoquinas, factor activador de plaquetas, etc. Esto
determina el comienzo de una cascada de eventos quimiotacticos y de
vasodilatacion con lo cual se provoca una reaccion local inmediata (15-20
minutos), que lleva a la formacidn de una pdapula y eritema.

TRATAMIENTO

Grupo farmacoterapéutico, alérgenos, VO1AAQ7.

La inmunoterapia especifica con productos alergénicos consiste en la
administracion repetida de alérgenos en individuos alérgicos con el objetivo de
activar los mecanismos inmunomoduladores y ofrecer un alivio mantenido de los
sintomas y una menor necesidad de medicacion; asi como una mejora de su
calidad de vida en una posterior exposicion natural al alérgeno.

El sistema inmune es el érgano diana para el efecto farmacodindmico. El objetivo

es inducir una respuesta inmune frente al alérgeno con el que se esta tratando al
paciente. El mecanismo de accién completo y exacto respecto al efecto clinico de
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la inmunoterapia especifica no se conoce completamente, ni estd bien
documentado.

5.2. Propiedades farmacocinéticas.
No es posible realizar estudios farmacocinéticos en productos de
inmunoterapia especifica debido a la naturaleza de los indicadores en
plasma del producto, pues son demasiado bajos para ser medidos.

5.3. Datos preclinicos sobre seguridad.
No hay datos preclinicos sobre seguridad disponibles.

6. DATOS FARMACEUTICOS.

6.1. Listado de excipientes.
Liofilizado: componentes alergénicos del veneno de himendpteros estandarizados
en microgramos (Jg) de proteina.
Diluyente especifico de venenos: albimina humana 0,03 %, fenol (conservante),
cloruro sodico y agua para preparaciones inyectables.

6.2. Incompatibilidades.
En ausencia de estudios de compatibilidad, no mezclar con ningln otro
medicamento excepto el disolvente suministrado para su uso por el laboratorio.

6.3. Periodo de validez.
Sin exceder nunca la fecha de caducidad del liofilizado o del diluyente para
venenos, que resultaria el Ultimo dia del mes indicado en el producto.
La caducidad de la solucién extemporanea de 100 pg/ml es de 6 meses tras su
reconstitucion, la de la solucidn extemporanea de 10 ug/ml es de un mes, la de
la solucion extemporanea de 1 pg/ml es de una semana, la de la solucion
extemporanea de 0,1 pug/ml es de 24 horas.

6.4. Precauciones especiales de conservacion.
Almacenar en nevera entre 2 y 8 °C. No congelar.

6.5. Naturaleza y contenido del envase.
El producto se presenta en viales de vidrio tubular incoloro de tipo I (calidad del
vidrio segun la Farmacopea Europea; adecuado para preparados inyectables) con
tapon de goma (cloruro de butilo sintético sin latex) y precinto (de aluminio).
4 viales con veneno de himendptero liofilizado a 120 ug de proteina por vial y
4-6 viales con 4,5 ml de diluyente especifico de venenos.

6.6. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones, en su
caso.
Los restos de farmacos se eliminaran junto con el embalaje de acuerdo a la
normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION.

PROBELTE PHARMA, S.L.U Calle Antonio Belmonte Abelldn 7 30100 Murcia.
Espafia. TLF: 968 858 577, FAX: 968 307 498. Direccién de correo
electronico: info@probeltepharma.es
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8. NUMERO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION.
No procede.

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION /RENOVACION DE LA
AUTORIZACION.
No procede.

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO.
Mayo 2019.
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