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ANAPEN 0,15 mqg/ 0,3 ml, solution injectable en seri  ngue préremplie
B/2 (CIP : 34009 361 573 6 1)

ANAPEN 0,30 mg/ 0,3 ml, solution injectable en seri  ngue préremplie
B/2 (CIP : 34009 361 574 2 2)

ANAPEN 0,50 mg/ 0,3 ml, solution injectable en seri  ngue préremplie
B/1 (CIP : 34009 217 493 9 7)

Laboratoire BIOPROJET PHARMA

DCI Adrénaline

Code ATC (2013) C01CA24 (Agents adrénergiques et dopaminergiques)
Motif de I'examen Renouvellement de I'inscription

Liste concernée Sécurité Sociale (CSS L.162-17)

« Traitement d'urgence des symptébmes du choc anaphy lactique
Indication(s) provoqué par les cacahuétes ou par d'autres aliment s, médicaments,
concernée(s) morsure ou piqlre d'insectes, autres allergenes, ai  nsi que du choc

anaphylactique idiopathique ou induit par un exerci ce physique »
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01 INFORMATIONS ADMINISTRATIVES ET REGLEMENTAIRES

Date initiale :

- ANAPEN 0,15 et 0,30 mg/0,3 ml : 27/03/2003 (procédure par

AMM reconnaissance mutuelle)
- ANAPEN 0,50 mg/0,3 ml : 14/10/2011 (procédure par
reconnaissance mutuelle)

Conditions de prescription et de

délivrance / statut particulier Liste |
2013
C Systéme cardiovasculaire
co1 Thérapie cardiaque
Classement ATC coicC Stimulants cardiaques a I'exclusion des glycosides
cardiaques
CO1CA Agents adrénergiques et dopaminergiques
CO1CA24 Epinéphrine (Adrénaline)

02 conTEXTE

Examen des spécialités ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml et 0,30 mg/0,3 ml réinscrites sur la liste
des spécialités remboursables aux assurés sociaux pour une durée de 5 ans a compter du
22/07/2009 (JO du 25/08/2009).

Renouvellement conjoint par effet de gamme de la spécialité ANAPEN 0,50 mg/0,3 ml.

Concernant les spécialités ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml et 0,30 mg/0,3 ml, le laboratoire sollicite

la réinscription uniqguement du conditionnement en boites de 2 et demande la radiation du
conditionnement en boites de 1.

03 CARACTERISTIQUES DU MEDICAMENT

03.1 Indication thérapeutique

« Traitement d'urgence des symptdbmes du choc anaphylactique provoqué par les
cacahuetes ou par d'autres aliments, médicaments, morsure ou piqQre d'insectes, autres
allergénes, ainsi que du choc anaphylactique idiopathique ou induit par un exercice
physique. »

03.2 Posologie

Cf. RCP
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04 ANALYSE DES NOUVELLES DONNEES DISPONIBLES

04.1 Efficacité

D Le laboratoire n'a pas fourni de nouvelles données d’efficacité.

04.2 Effets indésirables

D Le laboratoire a fourni de nouvelles données de tolérance (PSUR couvrant la période du
1° janvier 2009 au 31 mai 2010).

D Ces données ne sont pas de nature a modifier le profil de tolérance connu pour cette
spécialité.

Dans la littérature, des injections accidentelles, par les patients et les soignants, ont été
décrits avec certains dispositifs d’adrénaline en auto-injecteur (notamment au niveau de la
main, d’'un doigt, voire du pied), ayant pu entrainer des défauts d’irrigation de I'extrémité du
membre concerné avec parfois des conséquences graves (amputation)™?.

En France, aucun cas d’injection involontaire d’ANAPEN n’a été enregistré dans la base
nationale de pharmacovigilance.

La méconnaissance par les patients, leur entourage et les soignants du fonctionnement des
auto-injecteurs d’adrénaline est la principale cause d'injection involontaire d’adrénaline.

La prévention du mésusage des auto-injecteurs d'adrénaline releve d'une formation des
patients, leur entourage et des soignants sur leur fonctionnement.

04.3 Données d'utilisation/de prescription

Selon les données de I'IMS, les spécialités ANAPEN ont fait I'objet d’environ 20 000
prescriptions (cumul mobil annuel automne 2013).

- ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml en boites de 1 : 3 500 prescriptions
- ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml en boites de 2 : 1 700 prescriptions
- ANAPEN 0,30 mg/0,3 ml en boites de 1 : 12 400 prescriptions
- ANAPEN 0,30 mg/0,3 ml en boites de 2 : 1 500 prescriptions

A noter :

- concernant les dosages 0,15 et 0,30 mg/0,3 ml, la commercialisation du conditionnement
en boites de 2 seringues auto-injectables (09/10/2012) a été postérieure a celle du
conditionnement en boites de 1 (2003),

- le dosage a 0,50 mg/0,3 ml n’est pas commercialisé a ce jour.

1 Simons FE, Lieberman PL, Read EJ Jr, Edwards ES. Hazards of unintentional injection of
epinephrine from autoinjectors: a systematic review. Ann Allergy Asthma Immunol. 2009 ; 102 : 282-7.
2 Simons FE, Edwards ES, Read EJ Jr, Clark S, Liebelt EL. Voluntarily reported unintentional
injections from epinephrine auto-injectors. J Allergy Clin Immunol.2010 ;125 : 419-423.
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04.4 stratégie thérapeutique

Les données acquises de la science sur le traitement d'urgence des symptdémes du choc
anaphylactique ainsi que ses modalités de prise en charge ont également été prises en
compte.

Depuis la derniére réévaluation par la Commission le 18 mars 2009, la place de I'adrénaline
en injection intramusculaire dans la stratégie thérapeutique n’a pas été modifiée®.

Compte tenu de ces données de mésusage des stylos auto-injecteurs d’adrénaline, des
mesures ont été prises.

- La HAS a publié en octobre 2013 des conduites a tenir apres le traitement d’urgence d’'une
suspicion d’anaphylaxie, notamment sur I'administration d’adrénaline par seringue auto-
injectable, & partir des recommandations de bonne pratique du NICE*®,

Il est recommandé que le prescripteur donne des informations écrites au patient ou son
entourage sur [l'utilisation correcte de la seringue auto-injectable qu’il lui a prescrit
(comprenant une démonstration d’utilisation) et quand I'utiliser.

De plus, les services d'urgence doivent avoir a leur disposition un « kit de formation »
permettant de montrer au patient comment utiliser un auto-injecteur d’adrénaline.

- D’autre part, il est recommandé de prescrire un stylo auto-injecteur d’adrénaline dans le
cadre d’un plan d’urgence personnalisé®. Le plan d’urgence personnalisé liste les symptémes
de I'anaphylaxie, les autres affections dont le patient est atteint, les traitements pris par le
patient et les coordonnées des personnes a appeler en cas d’'urgence.

Il précise la dose prescrite pour le patient, décrit le fonctionnement de 'auto-injecteur, insiste
sur I'importance d'injecter I'adrénaline sans délai en cas de nécessité, et d'appeler l'aide
médicale urgente pour la prise en charge du patient.

- L’ANSM a rappelé que le fonctionnement des différentes spécialités d’auto-injecteur
d’adrénaline n’est pas le méme. Comme les patients sont formés a l'utilisation uniquement
de l'auto-injecteur qui leur a été prescrit, le pharmacien doit délivrer au patient l'auto-
injecteur prescrit par le médecin pour éviter les risques d’erreur d'utilisation’.

Si la spécialité prescrite est en rupture de stock, le pharmacien peut la substituer par une
spécialité disponible mais doit s'assurer que l'auto-injecteur délivré soit bien accompagné
d’'un mode d’emploi d'utilisation et sensibiliser les patients a l'intérét d’une lecture préalable
du mode d’emploi.

- Le mode d’emploi détaillé de I'auto-injecteur a été rajouté dans le RCP d’ ANAPEN 0,15
mg/0,3 ml et celui d’ANAPEN 0,30 mg/ 0,3 ml. Le RCP d’ANAPEN 0,50 mg/0,3 ml n'a pas
été modifié étant donné que cette spécialité n'est pas commercialisée a ce jour.

® world allergy organization. Guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. 2012

* Haute Autoritté de Santé. Conduite & tenir aprés le traitement d'urgence d'une suspicion
d’anaphylaxie. Messages clés a partir d'une recommandation de bonne pratique élaborée par un
organisme public. Octobre 2013.

® National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE). Anaphylaxis. Assessment to confirm an
anaphylactic episode and the decision to refer after emergency treatment for a suspected anaphylactic
episode. London: NICE; 2011.

http://www.nice.org.uk/nicemedia/live/13626/57537/57537.pdf

® Resuscitation Council (UK). “Emergency treatment of anaphylactic reactions. Guidelines for
healthcare providers” January 2008.

https://www.resus.org.uk/pages/reaction.pdf

" Schlatter C et coll. “Attention : substitution de I’Anapen et de I'Epipen. PharmaJdournal 2009 ; 15: 7-
8.
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D’autres modifications ont été effectuées. Elles concernent les rubriques suivantes (voir le
détail des modifications en annexe) :

- composition qualitative et quantitative,

- mises en garde spéciales et précautions particulieres d’emploi,

- précautions particulieres d’élimination et de manipulation.

- Les risques d’'une injection accidentelle ainsi que la conduite a tenir apres cette derniére

sont précisées dans la rubrique « précautions d’emploi, mises en garde spéciales » de la
notice de TANAPEN.

05 CONCLUSIONS DE LA COMMISSION

Considérant I'ensemble de ces informations et apres débat et vote, la Commission
estime que les conclusions de ses avis précédents ( 04/03/2009 pour ANAPEN 0,15 e
0,30 mg/0,3 ml et 09/05/2012 pour ANAPEN 0,50 mg/0, 3 ml) n'ont pas a étre modifiées.

05.1 service Médical Rendu

D Le choc anaphylactique engage le pronostic vital.

D Ces spécialités sont des traitements curatifs.

D Le rapport efficacité/effets indésirables dans l'indication est important.
D Ces spécialités sont des médicaments de premiere intention.

D Il existe des alternatives médicamenteuses.

Compte tenu de ces éléments, la Commission considér e que le service médical rendu
par ANAPEN reste important dans l'indication de I'A MM.

05.2 Recommandations de la Commission

La Commission donne un avis favorable au maintien d e l'inscription sur la liste des
spécialités remboursables aux assurés sociaux dans l'indication de 'AMM pour la
spécialité ANAPEN 0,50 mg/0,3 ml et pour le conditi onnement en boites de 2 des
spécialités ANAPEN 0,15 et 0,30 mg/0,3 ml, le condi tionnement en boites de 1 faisant
I'objet d’'une demande de radiation (voir avis pour cette demande).

D Taux de remboursement proposé : 65%

D Conditionnement

Concernant les spécialités ANAPEN 0,15 et 0,30 mg/0,3 ml, le conditionnement en boites de
2 est adapté aux conditions de prescription selon I'indication et répond a la demande de la
commission de la transparence dans son précédent avis.

En effet, la commission de la transparence recommandait la mise a disposition du
conditionnement en boite de 2 permettant une injection de secours en cas de 1°° injection
défectueuse ou insuffisante pour soulager le choc anaphylactique.

En revanche, le conditionnement en boites de 1 de la spécialité ANAPEN 0,50 mg/0,3 ml
n'est pas adapté aux conditions de prescription selon I'indication.
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N.B. (rappel)

1. Comme lors de ses précédents avis, la Commission note I'absence d'une présentation
adéquate pour les enfants de moins de 15 Kg (environ 4 ans). Une forme permettant de
délivrer 0,10 mg d’adrénaline serait utile pour couvrir cette tranche d’age.

2. Actuellement, en raison de difficultés de production des stylos auto-injecteurs,
I'approvisionnement en ANAPEN est inférieur aux quantités commandées.

La récente alternative JEXT ayant présenté en décembre dernier un défaut de qualité est
actuellement en rupture de stock. Ainsi, les spécialités EPIPEN et EPIPEN JR (nhon
commercialisées en France a ce jour) sont mises a disposition en alternative des stylos

JEXT et ANAPEN.

ANNEXE :

Tableau comparatif du RCP actuel (rectificatif du 31/01/2012) et de la précédente version

(18/03/2009).

Les ajouts sont identifiés en gras surligné
Les suppressions sont indiquées barré

ANAPEN 0,15 mg/ 0,30 ml

RCP — CT 18 mars 2009

RCP actuel (mis a jour le 31.01.2012)

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml, solution injectable en sgtia
préremplie

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE
Adrénaline......... 0,50 mg Pauml.
Une dose de 0,3 ml contient 0,15 mg d'adrénaline.

Pour la liste compléte des excipients, voir rubsiul

4.3. Contre-indications
Hypersensibilité a lI'adrénaline ou a I'un des arais

4.4. Mises en garde spéciales et précautions ddémpl

Tous les patients pour lesquels ANAPEN a été piteszivent étre
parfaitement informés et comprendre correctemeniigications
et les conditions d'utilisation du dispositif. ANER est
uniqguement indiqué comme traitement d'urgence. uiin médical
est indispensable aprés administration.

[1 Utiliser avec précaution chez les patients présgntne
pathologie cardiaque, c'est-a-dire une maladienzore, une

atteinte myocardique (déclenchement possible diemdg poitrine),

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
ANAPEN 0,15 mg/0,3 ml, solution injectable en sgtia
préremplie

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE
Adrénaline......... 0,50 mg Pauml.

Une dose de 0,3 ml contient 0,15 mg d'adrénaline.
Excipients: métabisulfite de sodium (E223), chlorue de
sodium.

Pour la liste compléte des excipients, voir rubsiul

4.3. Contre-indications
Hypersensibilité a I'adrénaline ou a I'un des agais(voir
rubrigue 4.4 pour plus d'informations sur les sulfies).

4.4. Mises en garde spéciales et précautions ddémpl

Chez les patients sensibilisés au sulfite, en partilier chez les
asthmatiques, ANAPEN peut provoquer des réactionsedtype
allergique (symptémes anaphylactique, bronchospasmd._es
patients susceptibles de présenter ces réactionsivint étre
parfaitement informés des circonstances dans lesdies
ANAPEN doit étre utilisé.

Tous les patients pour lesquels ANAPEN a été piteszivent étre
parfaitement informés et comprendre correctemeninigications
et les conditions d'utilisation du dispositif. ANER est
uniqguement indiqué comme traitement d'urgence. uiin médical
est indispensable aprés administration.

[1 Utiliser avec précaution chez les patients présgntne
pathologie cardiaque, c'est-a-dire une maladienzore, une
atteinte myocardique (déclenchement possible diermdg poitrine),
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une insuffisance ventriculaire droite, des trouldlesythme
cardiaque ou une tachycardie.

[ Aprés administration d'adrénaline, des effets isgaimes peuven
survenir chez des patients hyperthyroidiens, cqusia (angine de
poitrine sévere, cardiomyopathie obstructive, anyehventriculaire
et hypertension), souffrant de phéochromocytomeylaiecome,
d'insuffisance rénale sévere, d'adénome prostatigee rétention
d'urine, d'hypercalcémie, d'hypokaliémie, chezliebétiques, les
personnes agées et les femmes enceintes.

.z

[) Des injections locales répétées peuvent provogpemnécrose a
niveau des points d'injection par vasoconstriction.

[J Une injection intra-vasculaire accidentelle penttainer une
hémorragie cérébrale suite a une augmentation pie$sion
artérielle.

[0 Une injection accidentelle dans la main ou le gedt par
vasoconstriction provoquer un défaut d'irrigatianguine de
I'extrémité du membre concerné.

une insuffisance ventriculaire droite, des trouldlesythme
cardiaque ou une tachycardie.

1 [ Aprés administration d'adrénaline, des effets sgaives peuven

survenir chez des patients hyperthyroidiens, cqusia (angine de
poitrine sévere, cardiomyopathie obstructive, anyehventriculaire
et hypertension), souffrant de phéochromocytomeylaiecome,
d'insuffisance rénale sévere, d'adénome prostatigee rétention
d'urine, d'hypercalcémie, d'hypokaliémie, chezliebétiques, les
personnes agées et les femmes enceintes.

L[] Des injections locales répétées peuvent provogpemnécrose a
niveau des points d'injection par vasoconstriction.

[J Une injection intra-vasculaire accidentelle penttainer une
hémorragie cérébrale suite a une augmentation pie$sion
artérielle.

[0 Une injection accidentelle dans la main ou le gedt par
vasoconstriction provoquer un défaut d'irrigatianguine de
I'extrémité du membre concerné.

Ce médicament contient du sodium. Le taux de sodiuest
inférieur a 1 mmol par dose c'est-a-dire « sans sadn ».

6.6. Précautions particulieres d’élimination etnanipulation
Mode d'emploi

A Différentes parties de l'auto-injecteur ANAPEN:

Avant d'utiliser l'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit
connaitre les différentes parties de I'auto-injecter. Elles sont
présentées dans le schéma:

1\ Bouchon noir protecteur

Bague pivotante sur la fenétre d'inspection de la solution
pa Indicateur d’injection = Bouton rouge déclencheur
Lentille&

verrouillage inviolable

de {?iguille (réversible)

.Fq —
Extrémite ouverte

(contenant aiguille)

Bouchon gris de sécurité

[0 Bague pivotante sur la fenétre d'inspection de Iaolution: le
patient tourne cette bague pour aligner les lentils devant les
fenétres d'inspection de la solution.

[J Fenétre d'inspection de la solution:; avant l'injetion, le
patient vérifie par cette fenétre que la solution & claire et préte
a I'emploi.

[ Indicateur d'injection: avant l'injection, le pati ent peut
observer par cette fenétre un piston en plastiqueléanc qui
indique que l'auto-injecteur ANAPEN n'a pas été délenché par
erreur ou n'est pas défectueux.

Apreés l'injection, l'indicateur d'injection devient rouge, ce qui
indique que l'auto-injecteur ANAPEN s'est correctenent
déclenché.

[1 Bouchon noir protecteur de l'aiguille (réversible) ce
bouchon protége l'aiguille lorsque le patient n‘utise pas l'auto-
injecteur ANAPEN. Avant l'injection, le patient tir e sur le
bouchon protecteur de l'aiguille pour I'enlever. Agés
I'injection, le patient retourne le bouchon noir protecteur de
l'aiguille et le replace sur la méme extrémité deduto-injecteur

&

ANAPEN afin de recouvrir l'aiguille.

=
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[1 Bouchon gris de sécurité: il recouvre le bouton déencheur
rouge. Il empéche d'appuyer par erreur sur le bouta
déclencheur.

Le patient ne doit pas retirer le bouchon noir proecteur de
I'aiguille ou le bouchon gris de sécurité avant d'aoir besoin
d'utiliser l'auto-injecteur ANAPEN.

B. Vérification de l'auto-injecteur ANAPEN

Avant d'utiliser l'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit
vérifier le dispositif en procédant comme suit:

5

"1. Tourner la bague pivotante pour aligner les
lentilles sur les fenétres d'inspection de la solign comme
indiqué par les fleches.

2. Regarder par la fenétre d'inspection de la
solution. Vérifier que la solution est limpide etmcolore.

Si la solution présente un aspect trouble, coloréuccontient des
particules, l'auto-injecteur ANAPEN devra étre élimné.

a 3. S'assurer que l'indicateur d'injection n'est pas

rouge. L'indicateur rouge signifie que l'auto-injedeur
ANAPEN a déja été déclenché et qu'il doit étre élimé.

4. Retourner la bague pivotante comme indiqué
par les fleches pour s'assurer que les deux fenésrd'inspection
de la solution sont bien recouvertes. Replacer I'é4o-injecteur
ANAPEN dans son carton d'emballage jusqu'a ce qu'iit
besoin d'étre utilisé.

C. Utilisation de l'auto-injecteur ANAPEN

Si le bouchon noir protecteur de l'aiguille a été etiré, le patient
ne doit pas poser son pouce, ses doigts ou sa Imstin
I'extrémité ouverte (contenant l'aiguille) de I'aubb-injecteur
ANAPEN.

Pour utiliser l'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit suivre les
étapes suivantes:

L1
e

1. Enlever le bouchon noir protecteur de
l'aiguille en tirant fortement dans le sens de laléche; cela
permet également de retirer une gaine grise de prettion de
l'aiguille.
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7. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

LINCOLN MEDICAL LIMITED

UNIT 8

WILTON BUSINESS CENTRE

WILTON SALISBURY

WILTSHIRE SP2 0AH

ROYAUME-UNI

8. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

[0 361 570-7 : 0,3 ml en seringue préremplie (veBejte de 1
[0 361 573-6 : 0,3 ml en seringue préremplie (veBejte de 2

2. Enlever le bouchon gris de sécurité du boutor
rouge déclencheur en tirant dans le sens de la flée.

3. Appuyer l'extrémité ouverte (contenant
l'aiguille) de 'auto-injecteur ANAPEN sur la face externe de la
cuisse. Il est possible d'utiliser ANAPEN a traversin vétement
Iéger, tel que du jean, du coton ou du polyester.

4. Appuyer sur le bouton rouge déclencheur de
fagon a entendre un « clic ». Maintenir en positiopendant 10
secondes. Retirer lentement I'auto-injecteur de lauisse puis
masser légérement le site d'injection.

5. L'indicateur d'injection est passé au rouge, ce
qui indique que l'injection est terminée. Si l'indicateur
d'injection n'est pas rouge, recommencer l'injectio avec un
autre auto-injecteur ANAPEN.

6. Apres l'injection, l'aiguille dépasse du
dispositif. Pour la recouvrir, replacer la partie large du
bouchon noir protecteur de I'aiguille en I'enclenclant sur
I'extrémité ouverte (contenant l'aiguille) de l'aub-injecteur
ANAPEN (comme indiqué par la fleche).

Consulter un médecin. Rapporter l'auto-injecteur ANAPEN
utilisé a I'ndpital ou a la pharmacie pour une élinmation
adéquate.

7. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

LINCOLN MEDICAL LIMITED

UNIT 8

WILTON BUSINESS CENTRE

WILTON SALISBURY

WILTSHIRE SP2 0AH

ROYAUME-UNI

8. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

1 361 570-70u 34009 361 570 7:D,3 ml en seringue préremplig
(verre). Boite de auto-injecteur.
1 361 573-6ou 34009 361 573 6:D,3 ml en seringue préremplig
(verre). Boite de 2auto-injecteurs.

9. DATE DE PREMIERE AUTORISATION/DE
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9. DATE DE PREMIERE AUTORISATION/DE
RENOUVELLEMENT DE L'AUTORISATION
[a compléter par le titulaire]

RENOUVELLEMENT DE L’AUTORISATION
[a compléter par le titulaire]

10. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE

31/01/2012
10. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE
28.01.2009
11. DOSIMETRIE
Sans objet.
ANAPEN 0,30 mg/ 0,30 ml

RCP — CT 18 mars 2009

RCP actuel (mis a jour le 31.01.2012)

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
ANAPEN 0,30 mg/0,3 ml, solution
préremplie

injectable en sgtia

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE
Adrénaline Pour 1 ml.
Une dose de 0,3 ml contient 0,30 mg d'adrénaline.

Pour la liste compléte des excipients, voir rubgiGul .

4.3. Contre-indications
Hypersensibilité a lI'adrénaline ou a I'un des arais

4.4. Mises en garde spéciales et précautions ddémpl

Tous les patients pour lesquels ANAPEN a été pitedoivent étre
parfaitement informés et comprendre correctementridications
et les conditions d'utilisation du dispositif. ANER est
uniqguement indiqué comme traitement d'urgence. Wivi médical
est indispensable aprés administration.

Utiliser avec précaution chez les patients présg¢ntane
pathologie cardiaque, c'est-a-dire une maladie rm@ore, une
atteinte myocardique (déclenchement possible diendg poitrine)
une insuffisance ventriculaire droite, des troubks rythme
cardiaque ou une tachycardie.

- Aprés administration d'adrénaline, des effets sdaibes peuven
survenir chez des patients hyperthyroidiens, cqudis (angine d¢
poitrine sévere, cardiomyopathie obstructive, anjehventriculaire

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
ANAPEN 0,30 mg/0,3 ml, solution
préremplie

injectable en sgtia

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE
Adrénaline Pour 1 ml.
Une dose de 0,3 ml contient 0,30 mg d'adrénaline.
Excipients: métabisulfite de soidum (E223),
sodium.

Pour la liste compléte des excipients, voir rubgiul .

chlorue de

4.3. Contre-indications
Hypersensibilité a l'adrénaline ou a l'un des egais (voir
rubrigue 4.4 pour plus d'informations sur les sulftes).

4.4. Mises en garde spéciales et précautions démpl

Chez les patients sensibilisés au sulfite, en pastilier chez les
asthmatiques, ANAPEN peut provoquer des réactionsedtype
allergique (symptémes anaphylactique, bronchospasrpeles
patients susceptibles de présenter ces réactionsigEnt étre
parfaitement informés des circonstances dans lesdles
ANAPEN doit étre utilisé.

Tous les patients pour lesquels ANAPEN a été pitedoivent étre
parfaitement informés et comprendre correctementridications
et les conditions d'utilisation du dispositif. ANER est
uniqguement indiqué comme traitement d'urgence. Wivi médical
est indispensable aprés administration.

Utiliser avec précaution chez les patients prés¢ntane
pathologie cardiaque, c'est-a-dire une maladie rmzore, une
atteinte myocardique (déclenchement possible diendg poitrine)
une insuffisance ventriculaire droite, des troubks rythme
cardiaque ou une tachycardie.

[ - Aprés administration d'adrénaline, des effets sdgaives peuven
© survenir chez des patients hyperthyroidiens, cqueis (angine d¢
poitrine sévere, cardiomyopathie obstructive, anyehventriculaire

D

et hypertension), souffrant de phéochromocytomegldecome,

et hypertension), souffrant de phéochromocytomegldecome,

HAS - Direction de I'Evaluation Médicale, Economiqu

Avis 1

e et de Santé Publique 10/13



d'insuffisance rénale sévere, d'adénome prostaagee rétentior
d'urine, d'hypercalcémie, d'hypokaliémie, chezdedbétiques, les
personnes agées et les femmes enceintes.

- Des injections locales répétées peuvent provoguemeécrose a
niveau des points d'injection par vasoconstriction.

- Une injection intra-vasculaire accidentelle peutraner uneg -

hémorragie cérébrale suite a une augmentation dprdasion
artérielle.

- Une injection accidentelle dans la main ou le ppmslt par
vasoconstriction provoquer un défaut d'irrigatioanguine de
I'extrémité du membre concerné.

d'insuffisance rénale sévere, d'adénome prostaagee rétentior
5 d'urine, d'hypercalcémie, d'hypokaliémie, chezdebétiques, leg
personnes agées et les femmes enceintes.

i - Des injections locales répétées peuvent provoquemécrose a
niveau des points d'injection par vasoconstriction.

Une injection intra-vasculaire accidentelle peutraner une
hémorragie cérébrale suite a une augmentation dprdasion
artérielle.

- Une injection accidentelle dans la main ou le ppmslt par
vasoconstriction provoquer un défaut d'irrigatioanguine de
I'extrémité du membre concerné.

Ce médicament contient du sodium. Le taux de sodiunest
inférieur a 1 mmol par dose c'est-a-dire « sans sadn ».

6.6. Précautions particulieres d’élimination etnanipulation
Mode d'emploi

A Différentes parties de I'auto-injecteur ANAPEN:

Avant d'utiliser I'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit
connaitre les différentes parties de l'auto-injectar. Elles sont
présentées dans le schéma:

Bouchon noir protecteur

de {"?iguille (réversible)

' ! — ¥
Extrémitd ouverte

(contenant aiguille)

Bague pivotante sur la fenétre d’inspection de la solution
S Indicateur d'injection  Bouton rouge déclencheur
Lentilleg

verrouillage inviolable

Bouchon gris de sécurité

[ Bague pivotante sur la fenétre d'inspection de laolution: le
patient tourne cette bague pour aligner les lentils devant les

| fenétres d'inspection de la solution.

[0 Fenétre d'inspection de la solution: avant l'injetion, le
patient vérifie par cette fenétre que la solution & claire et préte
a I'emploi.

[ Indicateur d'injection: avant l'injection, le pati ent peut
observer par cette fenétre un piston en plastiquelénc qui
indique que l'auto-injecteur ANAPEN n'a pas été délenché par
erreur ou n'est pas défectueux.

Aprés l'injection, l'indicateur d'injection devient rouge, ce qui
indique que l'auto-injecteur ANAPEN s'est correctenent
déclenché.

[ Bouchon noir protecteur de l'aiguille (réversible) ce
bouchon protége l'aiguille lorsque le patient n'utise pas l'auto-
injecteur ANAPEN. Avant l'injection, le patient tir e sur le
bouchon protecteur de I'aiguille pour I'enlever. Apes
I'injection, le patient retourne le bouchon noir protecteur de
l'aiguille et le replace sur la méme extrémité deduto-injecteur
ANAPEN afin de recouvrir l'aiguille.

[ Bouchon gris de sécurité: il recouvre le bouton ddencheur
rouge. Il empéche d'appuyer par erreur sur le bouta
déclencheur.

Le patient ne doit pas retirer le bouchon noir proecteur de
I'aiguille ou le bouchon gris de sécurité avant d'aoir besoin

d'utiliser l'auto-injecteur ANAPEN.
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B. Vérification de l'auto-injecteur ANAPEN
Avant d'utiliser I'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit
vérifier le dispositif en procédant comme suit:

%

1. Tourner la bague pivotante pour aligner les
lentilles sur les fenétres d'inspection de la solign comme
indiqué par les fleches.

2. Regarder par la fenétre d'inspection de la
solution. Vérifier que la solution est limpide etmcolore.

Si la solution présente un aspect trouble, coloréuccontient des
particules, l'auto-injecteur ANAPEN devra étre élimné.

‘ 3. S'assurer que l'indicateur d'injection n'est pas

rouge. L'indicateur rouge signifie que l'auto-injedeur
ANAPEN a déja été déclenché et qu'il doit étre élimé.

4. Retourner la bague pivotante comme indiqué
par les fleches pour s'assurer que les deux fenésrd'inspection
de la solution sont bien recouvertes. Replacer I'é4o-injecteur
ANAPEN dans son carton d'emballage jusqu'a ce qu'iait
besoin d'étre utilisé.

C. Utilisation de l'auto-injecteur ANAPEN

Si le bouchon noir protecteur de l'aiguille a été etiré, le patient
ne doit pas poser son pouce, ses doigts ou sa Imstiin
I'extrémité ouverte (contenant l'aiguille) de l'aub-injecteur
ANAPEN.

Pour utiliser I'auto-injecteur ANAPEN, le patient doit suivre les
étapes suivantes:

e

1. Enlever le bouchon noir protecteur de
l'aiguille en tirant fortement dans le sens de laléche; cela
permet également de retirer une gaine grise de prettion de
l'aiguille.

2. Enlever le bouchon gris de sécurité du boutor
rouge déclencheur en tirant dans le sens de la flae.

'3, Appuyer I'extrémité ouverte (contenant
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7. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

LINCOLN MEDICAL LIMITED

UNIT 8

WILTON BUSINESS CENTRE

WILTON SALISBURY

WILTSHIRE SP2 0AH

ROYAUME-UNI

8. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

[0 361 571-3 : 0,3 ml en seringue préremplie (veBejte de 1
[0 361 574-2 : 0,3 ml en seringue préremplie (velBejte de 2

9. DATE DE PREMIERE AUTORISATION/DE
RENOUVELLEMENT DE L'AUTORISATION
[a compléter par le titulaire]

10. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE
28.01.2009

l'aiguille) de l'auto-injecteur ANAPEN sur la face externe de la
cuisse. Il est possible d'utiliser ANAPEN a traversin vétement
Iéger, tel que du jean, du coton ou du polyester.

4. Appuyer sur le bouton rouge déclencheur de
facon a entendre un « clic ». Maintenir en positiopendant 10
secondes. Retirer lentement l'auto-injecteur de lauisse puis
masser légérement le site d'injection.

5. L'indicateur d'injection est passé au rouge, ce
qui indique que l'injection est terminée. Si l'indcateur
d'injection n'est pas rouge, recommencer l'injectio avec un
autre auto-injecteur ANAPEN.

6. Apres l'injection, l'aiguille dépasse du
dispositif. Pour la recouvrir, replacer la partie large du
bouchon noir protecteur de I'aiguille en I'enclenclant sur
I'extrémité ouverte (contenant l'aiguille) de l'aub-injecteur
ANAPEN (comme indiqué par la fleche).

Consulter un médecin. Rapporter l'auto-injecteur ANAPEN
utilisé a I'ndpital ou a la pharmacie pour une élinnation
adéquate.

7. TITULAIRE DE L'AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

LINCOLN MEDICAL LIMITED

UNIT 8

WILTON BUSINESS CENTRE

WILTON SALISBURY

WILTSHIRE SP2 0AH

ROYAUME-UNI

8. NUMERO(S) D'’AUTORISATION DE MISE SUR LE
MARCHE

) 361 570-70u 34009 361 571 3:0,3 ml en seringue prérempli
(verre). Boite de auto-injecteur.

1361 573-6ou 34009 361 574 2:D,3 ml en seringue prérempli
(verre). Boite de Aauto-injecteurs.

9. DATE DE PREMIERE AUTORISATION/DE
RENOUVELLEMENT DE L'AUTORISATION
[a compléter par le titulaire]

10. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE
31/01/2012

(L]

1)
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