I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Cerezyme 400 egység por oldatos infuzidhoz valo koncentratumhoz.

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
Egy injekciods tiveg 400 egységnyi* imiglucerazt** tartalmaz.

Az oldat a feloldast kdvetden 40 egység (koriilbeliil 1,0 mg) imiglucerazt tartalmaz (400 E/10 ml)
milliliterenként. Az injekcios liveg tartalmat a beadds el6tt tovabb kell higitani (1asd 6.6 pont).

* Egy enzimegység (E) azt az enzimmennyiséget jelenti, amely 37 °C hdmérsékleten percenként egy
mikromolnyi para-nitrofenil -D-gliikopiranozid (pNP-Glc) szintetikus szubsztrat hidrolizisét
katalizalja.

** Az imiglucerdz a human savas -gliikozidaz médositott valtozata, amely rekombindns DNS
technoldgiaval késziil kinai horcség ovarium (CHO) sejtkultira felhasznalasaval, mannéz
modositassal a makrofagok elérése érdekében.

Ismert hat4su segédanyagok:

Egy injekcids iiveg 41 mg natriumot tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Por oldatos infuzidéhoz val6 koncentratumhoz.

A Cerezyme fehér vagy csaknem fehér szint por.
4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

A Cerezyme (imigluceraz) olyan bizonyitottan diagnosztizalt, nem neuropatias (1. tipust1) vagy
kronikus neuropatias (3. tipust) Gaucher-korban szenvedd betegek hosszan tartd enzimszubsztitucios

crer

srcr

megjelenése jelenti:

o egyéb okok — példaul vashiany — kizardsa utan fennall6 anaemia,

o thrombocytopenia,

o egyéb okok — példaul D-vitaminhiany — kizarasa utan fennall6 csontbetegség,
o hepatomegalia vagy splenomegalia

4.2  Adagolas és alkalmazas

A betegség ellatasat a Gaucher-kor kezelésében gyakorlott orvosnak kell feliigyelni.

Adagolas

A Gaucher-kor heterogén és multiszisztémas természete miatt az adagolast minden beteg esetén a
betegség valamennyi klinikai megjelenésének alapos értékelését kovetden egyénre szabottan kell
megallapitani. Amikor a beteg altal adott valaszreakcidt valamennyi relevans klinikai megjelenés
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esetén megfelelden meghataroztak, akkor az egyes klinikai megjelenések esetén elért optimalis
paraméterek fenntartésa, illetve a még nem normalizalodott klinikai paraméterek tovabbi javitasa
érdekében az adagolas €s az alkalmazas gyakorisaga modosithato.

Tobbféle adagolas is hatdsosnak bizonyult a betegség soran kifejlddo néhdny vagy akér az 6sszes nem
neuroldgiai tiinet kezelésére. A kéthetente egyszer adott, testsuly-kilogrammonkénti 60 E kezdeti adag
a terapia els6 hat honapja alatt a hematoldgiai és a viszceralis tiinetek javuldsdhoz vezetett, a tovabbi
folyamatos alkalmazas pedig vagy megakadalyozta a csontbetegség progresszidjat, vagy annak
javulasat eredményezte. Mar a kéthetente egyszer adott teststily-kilogrammonkénti 15 E is javitotta a
hematologiai paramétereket €s az organomegaliat, de nem jart a csontparaméterek javulasaval. Az
infuzi6 szokésos gyakorisaga a kéthetente egyszeri beadas: ez az az infuzi6 beadasi gyakorisag,
mellyel kapcsolatban a legtobb adat rendelkezésre all.

Gyermekek és serdiilok
Nincs sziikség az adagolas modositasara a gyermekpopulacioban.

A Cerezyme hatasossdga kronikus neuropatias Gaucher-korban szenvedd betegek neuroldgiai
tiineteivel szemben nem bizonyitott, és ezekhez a manifesztdcidkhoz nem ajanlhato specialis adagolasi

séma (lasd az 5.1 pontban).

Az alkalmazas modja

A feloldast €s higitast kdvetden a készitmény beadasa intravénas infuzioé forméajaban térténik. Az elsé
infazidk alkalmaval a Cerezyme beadasi sebessége nem haladhatja meg a 0,5 egység/ttkg/perc értéket.
A késobbi alkalmazasok esetében az infizid sebessége novelhetd, azonban ez nem haladhatja meg az
1 egység/ttkg/perc értéket. Az infuzids sebesség csak egészségiigyi szakember feliigyelete mellett
novelheto.

A Cerezyme otthoni infiziés beadéasat olyan betegek esetén lehet mérlegelni, akik az infziot tébb
kovetden, annak javaslatara lehet meghozni. Ahhoz, hogy a beteg vagy gondozoja beadhassa otthon a
Cerezyme infuziot, részt kell vennie egy, egészségiligyi szakember altal, az egészségiigyi
intézményben tartott képzésen. A beteg vagy a gondoz6 megtanulja az infiizid beadasanak technikajat
és egy kezelési naplo vezetését. Ha a beteg az infuzid soran mellékhatast tapasztal, az infaziot azonnal
le kell allitani, és orvoshoz kell fordulni. Lehet, hogy a tovabbi infuzidkat egészségiigyi intézményben
kell beadni. Otthoni kezelés esetén az adagnak és az infzios sebességének valtozatlannak kell
maradnia, €s azok orvosi feliigyelet nélkiil nem valtoztathatok meg.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara és higitasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
Kérjiik az orvosokat és az egészségligyi szakdolgozdkat, hogy a Gaucher-korban szenveddket, koztiik
a betegség kronikus neuropatias tlineteit mutatdkat is jelentsék be az ,,JICGG Gaucher Registry”
nyilvantartasba (lasd az 5.1 pontban).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagéval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagéval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos dvintézkedések
Tulérzékenység
Az ELISA szlr6vizsgalat, majd egy megerdsit6 radioimmunprecipitacids assay alapjan jelenleg

rendelkezésre allo adatok szerint a gydgykezelés elsé évében a kezelt betegek mintegy 15%-anal
mutathatok ki imiglucerazzal szembeni IgG-antitestek. Az adatok szerint az [gG-antitestek ezen
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betegeknél leggyakrabban a kezelés els6 6 honapjaban jelennek meg, és 12 honappal a Cerezyme
adagolasat kdvetden mar csak ritkan mutathato ki ellenanyag termelddés. Javasoljuk, hogy azoknal a
betegeknél, akik vélhetéen kevésbé reagalnak majd a kezelésre, rendszeresen ellendrizzék az
imigluceraz elleni IgG antitestek kialakulasat.

Az imiglucerdzzal szembeni antitesttel rendelkezd betegek esetén nagyobb a tulérzékenységi reakciok
kialakulasanak kockazata (lasd a 4.8 pontot). Ha valamely betegnél talérzékenységre utal6 reakcid 1ép
fel, tanacsos az imigluceraz antitestek kimutatasara iranyulo vizsgalatot végezni. Mas intravénas
fehérjetartalmt szerekhez hasonldéan hasznalata soran stlyos, allergias tipusu tulérzékenységi reakciok
el6fordulhatnak, azonban nem gyakran. Ha ezek a reakciok el6fordulnak, a Cerezyme infizié azonnali
felfiiggesztése javasolt és a megfeleld orvosi kezelést el kell kezdeni. A slirgdsségi ellatas orvosi
standardja megfigyelés targyat képezi.

Azoknal a betegeknél, akiknél Ceredase-zal (alglucerazzal) folytatott kezeléskor antitestek képzddtek
vagy tilérzékenységre utal6 tiinetek jelentkeztek, a Cerezyme (imigluceraz) adagolasakor fokozott
ovatossaggal kell eljarni.

Natrium

Ez a gyogyszer 41 mg natriumot tartalmaz injekcios tivegenként, ami megfelel a WHO altal ajanlott
maximalis napi 2 g natriumbevitel 2%-anak felndtteknél. 0,9%-os natrium-kloridos intravénas oldat
formajaban keriil beadasra (lasd a 6.6 pontot). Ezt kontrollalt natriumtartalmu diéta esetén figyelembe

kell venni.

Nyomonkdvethetoség

A bioldgiai készitmények nyomonkdvethetdségének javitadsa érdekében, az alkalmazott készitmény
nevét és gyartasi tételszamat egyértelmiien kell feltlintetni.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

150 terhesség kimenetele (els6sorban spontan beszamolok és a szakirodalom attekintése) alapjan
rendelkezésre allo korlatozott tapasztalat arra utal, hogy a Cerezyme alkalmazasa eldnyds az
alapbetegségként fennallo Gaucher-kor kezelésére terhesség soran. Tovabba az adatok nem utalnak a
Cerezyme altal okozott magzati malformacios toxicitasra, azonban erre kevés a statisztikai bizonyiték.
Ritkén beszamoltak magzati haldlozasrdl, azonban az nem egyértelmt, hogy ez a Cerezyme
alkalmazasaval, vagy az alapbetegségként fennall6 Gaucher-korral all-e 6sszefiiggésben.

A Cerezyme terhességre, embrionalis/magzati fejlédésre, sziilésre €s sziilés utani fejlodésre gyakorolt
hatasanak értékelése céljabol allatkisérletes vizsgalatokat nem végeztek. Nem ismert, hogy a
Cerezyme a placentan keresztiil atjut-e a fejlédé magzatba.

A Gaucher-korban szenvedd terheseknél és azon betegeknél, akik teherbe kivannak esni, minden
egyes terhesség esetén kockazat-el6ny értékelést kell végezni. Azok a betegek, akik Gaucher-
korban szenvednek és teherbe esnek, a terhesség és a gyermekagy ideje alatt idészakosan a betegség
aktivitasanak fokozodasat észlelhetik. Ez magaban foglalja a csontrendszeri érintettség, a cytopenia
kitjulasanak és a vérzés kockazatanak fokozodasat, valamint a transzfuzios igény megnovekedését.
Mind a terhességrdl, mind pedig a szoptatasrdl ismert, hogy megterheli az anyai kalcium
homeosztazist, és gyorsitja a csontanyageserét. Ez hozzajarulhat a Gaucher-korban fennalld
csontbetegség romlasadhoz.



A korabban kezelésben nem részesiilt nobetegeknek az optimalis egészségi allapot elérése érdekében
azt kell javasolni, hogy fontoljak meg a kezelés fogamzas eldtti megkezdését. A mar
Cerezyme-kezelésben részesiilo betegeknél mérlegelni kell a kezelés terhesség alatti folytatasat. A
beteg sziikségletének és terapids valaszanak megfeleld egyénre szabott adag beallitdsahoz a terhesség
¢és a Gaucher-kor klinikai tiineteinek szoros ellendrzése sziikséges.

Szoptatas

Nem ismert, hogy ez a hatéanyag kivalasztodik-e az emberi anyatejbe, azonban az enzim val6sziniileg
megemésztodik a gyermek gyomor-bélrendszerében.

4.7 A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Cerezyme nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasokat az alabbi tabldzatban tiintettiik fel, szervrendszer kategoriak és gyakorisag szerint
(gyakori (>1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 — <1/1000)). Az egyes
gyakorisagi kategéridkon beliil a mellékhatasok csokkend stlyossag szerint keriilnek megadasra.

MedDRA Gyakori Nem gyakori Ritka

szervrendszeri kategoria

Idegrendszeri Szédiilés, fejfajas,

betegségek és tiinetek paraesthesia*®

Szivbetegségek €s a Tachycardia*,

szivvel kapcsolatos cyanosis*

tiinetek

Erbetegségek ¢és tiinetek Kipirulas*,
hypotensio*

Légzorendszeri, Dyspnoe*, kohoges*

mellkasi és

mediastinalis

betegségek és tiinetek

Emésztérendszeri Héanyés, hanyinger,

betegségek és tiinetek hasi goresok,
hasmenés

Immunrendszeri Tulérzékenységi Anaphylaxias reakciok

betegségek és tiinetek reakciok

A bOr és a boralatti Urticaria/angiooedema®,

szovet betegségei és pruritus*, borkitités*

tiinetei




A csont- és Arthralgia,

izomrendszer, valamint hatfajas*

a kotoszovet betegségei

¢s tlinetei

Altalanos tiinetek, az A beadas helyén

alkalmazas helyén fellépo kellemetlen

fellépo reakciok érzés, ¢g0 érzés,
duzzadas vagy steril
talyog kialakulasa,
mellkasi
diszkomfort*,
laz, hidegrazas,
faradtsag

A betegeknek Osszesen mintegy 3%-anal szamoltak be tilérzékenységre (*-gal jeldlve a fenti
tablazatban) utalo jelekrol, amelyek az infuzio alatt vagy roviddel azt kovetéen jelentkeztek. Ezek a
tiinetek altalaban jol reagalnak az antihisztamin és/vagy kortikoszteroid kezelésre. A betegeket
figyelmeztetni kell arra, hogy ezen tiinetek jelentkezése esetén az infuziot abba kell hagyni és azokat
az orvosnak jelezni kell.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Tuladagolasrél nem szamoltak be. Betegeknél a készitményt kéthetente egyszer, maximum 240 E/ttkg
adagban alkalmaztak.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: enzimek - imigluceraz (rekombinans DNS-technologiaval késziilt,
makrofagon hato B-gliikkocerebrozidaz), ATC kod: A16AB02.

Hatasmechanizmus

A Gaucher-kor egy ritka, recessziven 6rokl6do anyageserezavar, amelyet a lizoszomalis savas
B-gliikozidaz enzim hianya okoz. Ez az enzim bontja le a gliikozilceramidot — a sejtmembranok
lipidszerkezetének kulcsfontossagu dsszetevojét — glitkozra és ceramidra. A Gaucher-koérban szenvedd
egyéneknél a gliikozilceramid lebomlasa nem megfeleld, igy ez a szubsztrat nagy mennyiségben
felhalmozodik a makrofagok lizoszomaiban (tin. ,,Gaucher sejtek’), ami szdmos masodlagos
betegséghez vezet.

A Gaucher-sejtek jellegzetesen a majban, a 1épben és a csontveldben fordulnak eld, azonban
esetenként a tiidoben, a vesékben €s a belekben is megtalalhatok. Klinikailag a Gaucher-kor heterogén
fenotipus spektrumu. A betegség leggyakoribb megjelenési forméi a hepatosplenomegalia, a
thrombocytopenia, az anaemia és a vazrendszert érint6 elvaltozasok. A vazrendszeri elvaltozasok
gyakran a Gaucher-kor leginkabb gyengeséget és mozgasképtelenséget okozo jellemzoi. A
csontrendszert érintd lehetséges megjelenési formak a kdvetkezok: csontveld-infiltracid, osteonecrosis,
csontfajdalom és csontkrizisek, osteopenia és osteoporosis, patologias torések és a ndvekedés
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

visszamaradasa. A Gaucher-kor fokozott gliikkoztermelédéssel és nyugalmi energiafelhasznalassal jar,
ami hozzajarulhat a faradtsag és cachexia kialakulasdhoz. A Gaucher-korban szenvedd betegeknél
alacsony foku gyulladasos profil fordulhat eld. Emellett Gaucher-kor esetén fokozott az
immunglobulin eltérések, mint példaul a hyperimmunglobulinaemia, poliklonalis gammopathia,
ismeretlen jelent0ségii monoklondlis gammopathia (monoclonal gammopathy of undetermined
significance— MGUS) és myeloma multiplex kockazata. A Gaucher-kor természetes lefolyasa
altalaban progresszidt mutat, idével pedig szamolni kell a kiilonb6z6 szervekben kialakult
irreverzibilis szovodmények kockazataval. A Gaucher-kor klinikai megjelenése hatranyosan
befolyasolhatja az ¢letmindséget. Gaucher-kor esetén novekszik a morbiditas és korai mortalitas. A
gyermekkorban jelentkez6 panaszok és tiinetek jellemzden silyosabb Gaucher-korra utalnak.
Gyermekeknél a Gaucher-kor a novekedés visszamaradasdhoz és késdi pubertashoz vezethet.

A pulmonalis hypertonia a Gaucher-kor egyik ismert sz6védménye. A 1épeltavolitdson atesett
betegeknél fokozottabb a pulmonalis hypertonia kockazata. A Cerezyme-terapia a legtobb esetben
csokkenti a 1épeltavolitas sziikségességét, valamint a korai Cerezyme-kezelés a pulmonalis hypertonia
kockazatanak csokkenésével jart. A Gaucher-kor diagnosztizalasat kovetden, illetve a késdbbiek
folyaman is célszerli rutinvizsgalatot végezni a pulmonalis hypertonia tiineteinek kimutatasara.
Elsdsorban a pulmonalis hypertonidval diagnosztizalt betegeknek kell megfelel6 adag Cerezyme-t
kapnia az alapbetegségként jelenlévé Gaucher-kor ellatasara, valamint esetiikkben mérlegelni kell
egyéb, a pulmonalis hypertonia kezelésére szolgalo specifikus terapia sziikségességét.

Farmakodinamias hatasok

Az imigluceraz (rekombindns DNS-technologiaval késziilt, makrofagon hato B-gliikkocerebrozidaz)
potolja a hidnyzo6 enzimaktivitast, hidrolizalja a gliikkozilceramidot, ezaltal korrigéalja a kiindulasi
patofizioldgiat és megeldzi a masodlagos betegségek kialakulasat. A Cerezyme csokkenti a 1ép és a
ma4j méretét, javitja vagy normalizalja a thrombocytopeniat és az anaemiat, javitja vagy normalizalja a
csontslirliséget és a csontveld terhelését, valamint enyhiti vagy megsziinteti a csontfajdalmat és a
csontkriziseket. A Cerezyme csokkenti a nyugalmi energiafelhasznalast. A Cerezyme javitotta a
Gaucher-korban szenveddk ¢életmindségét mind pszichikai, mind pedig fizikai vonatkozasban. A
Cerezyme csokkenti a kitotriozidaz enzim szintjét, amely a makrofagokban a gliikozilceramid
felhalmozo6das, valamint a kezelésre adott valasz egyik biomarkere. Kimutattdk, hogy gyermekeknél a
Cerezyme normal pubertaskori fejlodést biztosit, beinditja a novekedés felzarkozasat, igy felnott
korban normal magassag és csontstirliség alakul ki.

Klinikai hatasossag és biztonsagossag

A Cerezyme-kezelésre adott valasz sebessége és mértéke dozisfliiggd. A gyorsabban megtjuld
szervrendszerekben, példaul a vérképzo szervekben altaldban gyorsabban megfigyelhetd a javulas,
mint a lassabban megujulo szervekben, példaul a csontokban.

Nagyszamu I. tipusi Gaucher-koros beteg-kohorszon (n = 528) elvégzett ,,ICGG Gaucher Registry”
elemzés soran a Cerezyme 1d6- és dozisfiiggo hatasat figyelték meg a haematologiai és visceralis
paraméterek tekintetében (thrombocytaszam, haemoglobin-koncentracio, a 1ép és a maj mérete) a
kéthetente egyszeri 15, 30 és 60 E/ttkg-os dozistartomanyon beliil. A kéthetente egyszer 60 E/ttkg-os
adaggal kezelt betegeknél gyorsabb javulas mutatkozott, a kezelés maximalis hatasa pedig nagyobb
volt, mint az alacsonyabb adagokat kapo betegeknél.

Ugyanigy a kettds energiaszint{i rontgen-abszorpciometriaval (DXA) mért csontsiiriiség ,,ICGG
Gaucher Registry” 342 betegen végzett elemzése azt mutatta, hogy a 8 évig tart6 kezelés utan a
kéthetente egyszer 60 E/ttkg-os adagban alkalmazott Cerezyme mellett a csontstiriség normalis volt,
de az alacsonyabb, kéthetente egyszeri 15 és 30 E/ttkg-os adagok esetén nem (Wenstrup et al. 2007).

Egy olyan vizsgalatban, amelyben 2 betegcsoportot értékeltek négyhetente egyszer 80 E/ttkg-os,
illetve 30 E/ttkg-os median dozis mellett, a > 6 csontveld terhelésii betegek koziil a magasabb adagot
kap6 csoportban tobb beteg (33%; n = 22) ért el 2 pontos csokkenést 24 honapnyi Cerezyme-kezelés
utan, mint az alacsonyabb adagot kapo csoportban (10%; n = 13) (de Fost et al., 2006).
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A kéthetente egyszer 60 E/ttkg-os adag Cerezyme-mel torténd kezelés mar 3 honap utan enyhitette a
csontfajdalmat, 12 honapon beliil csdkkentette a csontkriziseket €s 24 honapnyi kezelés utan javitotta a
csontstiriséget (Sims et al, 2008).

A szokésos infuzids gyakorisdg a kéthetente egyszeri beadas (lasd 4.2 pont). A kéthetente beadott
adagnak megfelel6 kumulativ dozissal torténd négyhetenkénti egyszeri fenntart6 terapia alkalmazhato
egyes stabil, rezidualis, 1-es tipusti Gaucher-korban szenved6 felnott betegeknél. A kiindulasi
haemoglobinszintben, vérlemezkeszamban, méj- és 1éptérfogatban, csontkrizisben és
csontfajdalomban bekovetkezett valtozasok képezték az elére meghatarozott dsszetett végpontokat. A
kimutatott Gaucher-kér haematologiai és visceralis terapids céljainak az elérése, ill. fenntartasa
tovabbi végpontokat képeztek. A huszonnegyedik honapban a négyhetente kezelt betegek 63%-a és a
kéthetente kezelt betegek 81%-a érte el az Gsszetett végpontot. A két kezelési csoport kozotti
kiilonbség a 95%-o0s konfidencia intervallum (-0,357, 0,058) alapjan nem volt statisztikailag
szignifikans. A négyhetente kezelt betegeknek a 89%-a és a kéthetente kezelt betegeknek a 100%-a
érte el a terapias célokon alapulo végpontot. A 95%-0s konfidencia intervallum alapjan (-0,231, 0,060)
a két kezelési csoport kozotti kiilonbség nem volt statisztikailag szignifikans. A négyhetente torténd
infuzios kezelés terapias alternativat jelenthet olyan felndtt betegek szdmara, akik stabil, rezidudlis,
1-es tipust Gaucher-korban szenvednek, bar a klinikai adatok korlatozottak.

A Cerezyme-nek a betegség neurologiai tiineteire gyakorolt hatasossagat kontrollos klinikai
vizsgalatok soran nem értékelték. Ezért az enzimszubsztitucios terapianak a betegség neurologiai
tiineteire gyakorolt hatdsat illetéen nem lehet kovetkeztetéseket levonni.

Kérjiik az orvosokat és az egészségligyi szakdolgozokat, hogy a Gaucher-korban szenveddket, koztiik
a betegség kronikus neuropatias tiineteit mutatdkat is jelentsék be az ,,JICGG Gaucher Registry”
nyilvantartdsba. Ebben a nyilvantartidsban a betegek adatait névteleniil gytjtik. Az ,,JICGG Gaucher
Registry” célja a Gaucher-kor megértésének elGsegitése és az enzimszubsztitiicios terapia
hatasossaganak értékelése, ami végiil is a Cerezyme biztonsdgosabb €s hatasosabb alkalmazasat teszi
lehetdvé.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

allapott enzimaktivitast 30 perc alatt sikeriilt elérni. Az infiziét kovetéen a plazma enzimaktivitasa
gyorsan csokkent, a felezési ideje 3,6 és 10,4 perc kdzott valtozott. A plazma-clearance 9,8 €s

20,3 ml/min/kg k6zott mozgott (atlag + SD, 14,5 £ 4,0 ml/min/kg). A testsulyra korrigalt megoszlasi
volumen 0,09 és 0,15 1/kg (atlag = SD 0,12 + 0,02 1/kg) kdzott valtozott. Ezeket a valtozokat nem
befolyasolta az infiizio dozisa vagy id6tartama, jollehet az egyes adagolasi szinteken €s infuzios
sebesség mellett minddssze 1 vagy 2 beteg vizsgalatara kertilt sor.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakologiai biztonsagossagi, egyszeri €s ismételt adagolasu dozistoxicitasi,
genotoxicitasi — vizsgalatokbol szarmazo nem klinikai jellegli adatok azt igazoltak, hogy a készitmény
alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat nem varhato.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Mannit,

natrium-citrat (a pH beallitasara),

citromsav-monohidrat (a pH beallitasara),
poliszorbat 80.



6.2 Inkompatibilitisok
Kompeatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatosagi idétartam

Felbontatlan injekcids tivegek:
3 év.

Higitott oldat:
Mikrobiologiai biztonsagi okokbol a termék azonnal felhasznalandé. Ellenkez6 esetben a felhasznalot

terheli a felel0sség a hasznalatra kész oldat tarolasaért és a tarolas feltételeiért. A tarolas 2 °C — 8 °C
kozotti hdmérsékleten, fénytdl védett helyen nem haladhatja meg a 24 orat.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Hiitészekrényben tarolandé (2°C — 8°C).

A gyogyszer higitas utani tarolasara vonatkoz6 eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

A Cerezyme I-es tipusu borszilikat iivegben (4tlatszo), 20 ml-es injekcios iivegekben kertil
forgalomba. Az iiveg szilikonos butil gumidugdval és garanciazaras, lepattinthaté védokupakkal van

lezarva.

Azért, hogy az oldat pontos elkészitéséhez biztosan elegendd mennyiségii oldoszer alljon
rendelkezésre, minden egyes injekcios iiveg 0,6 ml-rel tobb anyagot tartalmaz.

Kiszerelés nagysaga: dobozonként 1, 5 vagy 25 injekcios liveg.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Minden Cerezyme injekcios iiveg kizarolag egyszeri hasznalatra valo.

A port az infuzids koncentratumhoz injekcidhoz valo vizzel kell feloldani, ezt kovetden 0,9%-os
natrium-klorid intravénas oldattal kell higitani, majd intravénds infuzié forméjaban kell alkalmazni.

A betegre szabott egyéni dozis alapjan kell meghatarozni a felhasznalando injekcids livegek szamat,
amelyeket ki kell venni a hiitészekrénybdl.

Esetenként a dozisok némiképp moddosithatdk, hogy ne kelljen részben felhasznalt injekcids livegeket
kidobni. Az adagok szama a legkozelebbi teli injekcios iivegre kerekithetok, amennyiben a havi

adagolas mennyisége lényegében valtozatlan marad.

Aszeptikus eljaras alkalmazando

Elkészites

Egy-egy injekcios liveghez adjunk 10,2 ml injekcidhoz vald vizet; ne fecskendezziik azt ers sugarban
a porra, ovatos keveréssel keriiljiik el az oldat habosodasat. A feloldast kovetden a térfogat 10,6 ml
lesz. Az elkészitett oldat pH-értéke koriilbelill 6,2.




Feloldast kovetden viztiszta, szintelen, idegen anyagtol mentes folyadék. Az elkészitett oldatot tovabb
kell higitani. Higitas el6tt nézziik meg, hogy az egyes injekcios iivegekben elkészitett oldat nem
tartalmaz-e idegen anyagot, illetve nem szinezddott-e el. Ne hasznaljunk idegen anyagot vagy
elszinez6dott oldatot tartalmazo injekcios tivegeket. Feloldas utan haladéktalanul higitsuk fel az
injekcios livegek tartalmat, és ne taroljuk késobbi felhasznalasra.

Higitas

Az elkészitett oldat milliliterenként 40 egység imiglucerazt tartalmaz. Az elkészitett oldat térfogata
lehet6vé teszi, hogy minden injekcids iivegbdl ki lehessen szivni pontosan 10,0 ml (ami

400 egységnek felel meg) oldatot. Minden injekcios livegbdl vegyiink ki 10,0 ml elkészitett oldatot,
majd egyesitsiik a kivett mennyiségeket. Azt higitsuk 0,9%-0s natrium-klorid intravénds oldattal,
Osszesen 100-200 ml-re. Az infuzids oldatot dvatosan keverjiik el.

Alkalmazas

A higitott oldatot barmely fehérjerészecske eltavolitasa céljabol a szerelékbe épitett alacsony
proteink6tési, 0,2 um-es szlirén keresztil ajanlott alkalmazni. Ez nem eredményezi az
imigluceraz-aktivitas barminemii csokkenését. A higitott oldatot ajanlott 3 6ran beliil beadni. A
0,9%-0s natrium-klorid intravénas oldattal higitott termék 2 °C és 8 °C kozott fénytdl védett helyen
tarolva 24 6raig megodrzi kémiai stabilitasat. A mikrobioldgiai biztonsagossag az oldat elkészitésének
és higitasanak aszeptikus korilményeitol fiigg.

A Cerezyme nem tartalmaz tartositoszereket. Barmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve
hulladékanyag megsemmisitését a helyi eldirasok szerint kell végrehajtani.
7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP, Amsterdam, Hollandia.

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/97/053/003

EU/1/97/053/004
EU/1/97/053/005

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elso kiadas datuma: 1997. november 17.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitas datuma: 2007/09/17

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigyndkség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A
GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ,ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A BIOLOGIAI EREDETU HATOANYAG GYARTOI ES A GYARTASI TETELEK
VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A bioldgiai eredetli hatéanyag gyartdinak neve €s cime

Resilience US, Inc., 500 Soldiers Field Road, Allston, MA 02134, Amerikai Egyesiilt Allamok
Lonza Biologics Inc., 101 International Drive, Portsmouth, NH 03801, Amerikai Egyesiilt Allamok
Genzyme Corporation, 8, 45, 68, 74, 80 New York Avenue, Framingham, MA 01701, Amerikai
Egyesiilt Allamok

A gvyartasi tételek végfelszabaditasaért felelos gyartok neve és cime

Genzyme Ireland Limited., IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, frorszég

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényii orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (Lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont)

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

o Idoszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

o Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja (MAH) kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali
engedé¢ly 1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott
frissitett verzidiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat
elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:

e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

o ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan uj
informaci6 érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos  gyogyszeralkalmazasra vagy kockazat-minimalizalasra irdnyuld) ujabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

e Kockazat-minimalizaldsra iranyul6 tovabbi intézkedések

A Cerezyme-mel torténd otthoni infzios kezelésre vonatkozé oktatasi anyagok, melyek a
kovetkezoket tartalmazzak:
e  Kézikdnyv az otthoni infuzids kezelésben részesiild, Gaucher-korban szenvedd betegek
részére
e Utmutatdé Gaucher-korban szenvedé betegeket kezel6 egészségiigyi szakemberek részére.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ (1 INJEKCIOS UVEG, 5 INJEKCIOS UVEG, 25 INJEKCIOS UVEG)

1. A GYOGYSZER NEVE

Cerezyme 400 egység por oldatos infuziéhoz val6 koncentratumhoz
imigluceraz

R. HATOANYAG MEGNEVEZESE

400 egység imiglucerazt tartalmaz injekcios livegenként.

B. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyagok: mannit, natrium-citrat, citromsav-monohidrat és poliszorbat 80.

4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

1 injekciods liveg por oldatos infuzidohoz valé koncentratumhoz.
5 injekcios iiveg por oldatos infizidhoz valo koncentratumhoz.
25 injekcios tiveg por oldatos infizidhoz vald koncentratumhoz.

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Intravénas alkalmazas.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!

.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Kizarodlag egyszeri hasznalatra.

8. LEJARATIIDO

EXP
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9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Huitészekrényben tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

A fel nem hasznalt oldatot meg kell semmisiteni!

[11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Hollandia

|12. FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/97/053/003 1 injekeiods iiveg por oldatos infuzidhoz valod koncentratumhoz
EU/1/97/053/004 5 injekcios iiveg por oldatos infiziohoz valé koncentratumhoz.
EU/1/97/053/005 25 injekcios liveg por oldatos infuzidohoz vald koncentratumhoz

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Cerezyme 400 E

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva

17. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC:
SN:
NN:
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

CIMKE/INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Cerezyme 400 egység por oldatos infuziéhoz val6 koncentratumhoz
imigluceraz

|2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

Intravénas alkalmazas.

B. LEJARATIIDO

EXP:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot:

5. A TARTALOM SULYRA, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE VONATKOZTATVA |

400 egység imiglucerazt tartalmaz injekcios {ivegenként.

6. EGYEBINFORMACIOK

Sanofi B.V. -NL

Huitészekrényben tarolando.
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: informaciok a felhasznal6 szamara

Cerezyme 400 egység por oldatos infuziéhoz valé koncentratumhoz
imigluceraz

Mielott elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,

mert az On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is szliksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja at a készitményt masnak, mert
szamara artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa errdl kezel6orvosat vagy
gyogszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Cerezyme ¢és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Cerezyme alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni Cerezyme-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cerezyme-et tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

QYL

1. Milyen tipusu gyogyszer a Cerezyme és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

A Cerezyme hatdanyaga az imigluceraz, €s olyan igazolt diagnozisu 1-es vagy 3-as tipusu Gaucher-
korban szenvedo betegek kezelésére szolgal, akik a betegség alabbi tiineteivel rendelkeznek:
vérszegénység (alacsony vorosvérsejt szam), vérzékenység (a vérlemezkék - egy bizonyos fajta vérsejt
- alacsony szama miatt), 1ép- illetve majmegnagyobbodas, vagy csontbetegség.

A Gaucher-korban szenvedd egyének alacsony savas -gliilkoziddz enzim szinttel rendelkeznek. Ez az
enzim a szervezetben a gliikozilceramid mennyiségének a szabalyozasat segiti eld. A gliikozilceramid
egy a szervezetben jelen levd természetes anyag, amely cukorbol és zsirbol all. A Gaucher-kor esetén
a gliikozilceramid szintek til magassa valhatnak.

A Cerezyme egy imigluceraz nevii mesterséges enzim - ez képes a Gaucher-korban szenvedd
betegeknél hianyzo, vagy nem kellden aktiv természetes savas -gliikozidaz enzim helyettesitésére.

A betegtajékoztatoban szerepld informaciok valamennyi betegcsoportra, igy gyerekekre,
serdiilékortiakra, felnéttekre, és idosekre egyarant érvényesek.

2. Tudnivalék a Cerezyme alkalmazasa elott

Ne alkalmazza a Cerezyme-et
- ha allergias az imiglucerazra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb 0sszetevojére.

Figyelmeztetések és dvintézkedések

A Cerezyme alkalmazasa eldtt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével:

- ha Ont Cerezyme-mel kezelik, a gyogyszer beadasakor, illetve roviddel azt kdvetden allergias
reakciot tapasztalhat. Amennyiben On ilyen reakciot észlel, azt azonnal kozolje
kezel6orvosaval. KezelSrvosa ellenérizheti, hogy On allergias-e az imiglucerazra.

- egyes Gaucher-korban szenved6 betegek magas tiidévérnyomassal rendelkeznek (pulmonéris
hipertenzio). Ennek oka ismeretlen lehet, vagy a sziv, tiidd, illetve a maj problémai okozhatjak
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azt. Ez attol fliggetleniil el6fordulhat, hogy a beteget kezelik-e Cerezyme-mel, vagy sem.
Azonban amennyiben On barmilyen légszomjat tapasztal, kozolje azt kezeldorvosaval.

Egyéb gyégyszerek és a Cerezyme
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint alkalmazni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

A Cerezyme-et tilos ugyanabban az infuzidban (cseppinfizidoban) mas gyogyszerekkel elegyitve
beadni!

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa el6tt beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével Terhesség és szoptatas
alatt a Cerezyme koriiltekint6 alkalmazasa ajanlott.

A Cerezyme natriumot tartalmaz

Ez a gyogyszer 41 mg natriumot (a konyhaso f6 Gsszetevdje) tartalmaz injekcios {ivegenként, ami
megfelel a natrium ajanlott maximalis napi bevitel 2%-anak felndtteknél. 0,9% natrium-kloridot
tartalmazo intravénas oldatban keriil beadasra. Ezt kontrollalt natrium diéta esetén figyelembe kell
venni.

3. Hogyan kell alkalmazni a Cerezyme-et?

A helyes alkalmazésra vonatkoz6 utasitasok
A Cerezyme beadasa vénaba adott cseppinfuzidban torténik (intravénas infizio formajaban).

A gyogyszer por formaban keriil kiszerelésre, amelyet a beadas eldtt steril vizzel kell 6sszekeverni.

A Cerezyme kizarolag a Gaucher-kor kezelésében jaratos orvos feliigyelete mellett alkalmazhat6. Ha
On megfelel bizonyos feltételeknek, kezeldorvosa mérlegelheti, hogy On otthon is kezelhetd. Ha
szeretné, hogy otthon kezeljék, kérjiik, vegye fel a kapcsolatot kezel6orvosaval.

Az Onnél alkalmazott adagot specidlisan az On szamadra allapitjdk meg. Kezel8orvosa a tiinetek
sulyossaga, valamint egyéb tényezék alapjan allapitja meg az On adagjat. Az ajanlott dozis
60 egység/testsulykg, 2 hetente egyszer beadva.

Kezeldorvosa alaposan figyelemmel kiséri, hogy On hogyan reagal a kezelésre, és eléfordulhat, hogy
megvaltoztatja a dozist (akar felfelé, akar lefelé¢) mindaddig, amig meg nem talalja a tiinetei kézben
tartasahoz legalkalmasabb dozist.

Kezeldorvosa ennek a dozisnak a megtalalasat kdvetden tovéabbra is figyelemmel kiséri az On
reakcidit annak biztositasa érdekében, hogy a megfeleld dozist kapja. Erre 6-12 havonta keriilhet sor.

A Cerezyme kronikus neuronopatids Gaucher-korban szenvedd betegek agyi tiineteire kifejtett
hatasardl nincsenek adatok. Ezért nem ajanlhat6 specialis adagolési séma.

Az ICGG Gaucher nyilvantartas

Megkérheti kezel8orvosat arra, hogy regisztralja az On beteg adatait az ,,JCGG Gaucher
nyilvantartas”-ban. Ennek a nyilvantartasnak a célja az, hogy el6segitse a Gaucher-kor jobb
megismerését, €s ellendrizze az enzimpo6tlo kezelés, pl. a Cerezyme hatdsossagat. Ez végiil a
Cerezyme biztonsagosabb és hatékonyabb alkalmazasahoz vezet. Az On beteg adatai név nélkiil
keriilnek bejegyzésre — senki nem fogja megtudni, hogy ezek az adatok Onnel kapcsolatosak.

Ha az eldirtnal tobb Cerezyme-et alkalmazott
Cerezyme tuladagolasrol nem szamoltak be.
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Ha elfelejtette alkalmazni a Cerezyme-et
Ha kihagyott egy infuzidt, Iépjen kapcsolatba kezelorvosaval.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazéasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelGorvosat vagy gyodgyszerészét.

4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatdsokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):

- légszomj

- kohogés

- urticaria/a bor, illetve a szaj vagy a torok nyalkahartyajanak koriilirt duzzanata
- viszketés

- borkitités

Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1-etérinthet):
- szédiilés

- fejfajas

- a bor bizsergd, szurd, égo érzése, vagy zsibbadasa
- szapora pulzus

- a bor kékes elszinezddése

- kipirulas

- vérnyomasesés

- hanyas

- émelygés

- hasi gorcs

- hasmenés

- izlleti fajdalom

- kellemetlen érzés az infuzié beadasanak helyén
- €g0 érzés az infuzié beadasanak helyén

- duzzadds az infizié beaddsanak helyén

- steril talyog az injekcié beadasanak helyén

- mellkasi f4jdalom

- laz

- izommerevség

- faradtsagérzés

- hatfajas

Ritka (1000 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet):
- anafilaxias reakcio

Bizonyos mellékhatasok elsGsorban a gyogyszer beadasasakor, vagy roviddel azt kovetoen
jelentkeztek. Ilyenek a viszketés, a kipirulds, az urticaria/a bor, illetve a szaj vagy a torok
nyalkahdartydjanak koriilirt duzzanata, a mellkasi fajdalom, a szapora pulzus, a bor kékes
elszinezddése, a 1€gszomj, a bor bizsergd, sziro, €gd érzése, vagy zsibbadasa, a vérnyomasesés és
héatfajas. Azonnal kézélje kezeldorvosaval, ha a fenti tiinetek koziil barmelyik fellép Onnél.
Eléfordulhat, hogy az allergias reakcié megel6zése érdekében Onnek tovabbi gyogyszereket kell
kapnia (pl. antihisztaminok, illetve kortikoszteroidok).

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
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mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél t6bb informécio alljon
rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Cerezyme-et tarolni?

A gyogyszer gyermektol elzarva tartando!

A cimkén feltlintetett lejarati id6 ,,EXP” utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati id6 az adott
honap utolsé napjara vonatkozik.

Felbontatlan injekcids livegek:
Hiitészekrényben (2°C — 8°C) tarolandd

Higitott oldat:
A Cerezyme-et a steril vizzel tortént 6sszekeverés utan azonnal ajanlott felhasznalni. Az injekcids

iivegben levd 6sszekevert oldat nem tarolhato, és azt egy infuzids zsakban azonnal fel kell higitani;
kizarolag a higitott oldat tarolhaté maximum 24 6ran keresztiil, hiivos (2°C — 8°C) és sotét helyen
tartva.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmeét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Cerezyme?

- A készitmény hatoanyaga imigluceraz. Az imigluceraz a savas f-gliikozidaz emberi enzim
modositott forméja, amelyet rekombindns DNS technologidval allitanak eld. Minden egyes
ampulla 400 egység imiglucerazt tartalmaz. A feloldas utan az oldat ml-enként 40 egység
imiglucerazt tartalmaz.

- Egyéb dsszetevOk: mannitol, natrium-citrat, citromsav-monohidrat, poliszorbat 80.

Milyen a Cerezyme kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?
A 400 egység Cerezyme, por infuzids oldathoz vald koncentratumhoz (1-es, 5-0s, vagy 25-0s ampulla

kiszerelésben). Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A Cerezyme fehér, vagy fehéres szinti por. A feloldast kovetoen a gyogyszer tiszta, szintelen, idegen
anyagtol mentes folyadék. A feloldott oldatot tovabb kell higitani!

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP, Amsterdam, Hollandia

Gyarto
Genzyme Ireland Limited., IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, irorszég

A készitményhez kapcsolodo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély
jogosultjanak helyi képviseletéhez:
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Belgié/Belgique/Belgien/
Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium

Tél/Tel: +322 710 54 00

bbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten: +359 (0)2 4942 480

Ceska republika
Sanofi s.r.o.
Tel: +420 233 086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH

Tel: 0800 04 36 996

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

E)ArGoa
Sanofi-Aventis Movonpoécwnn AEBE
TnA: +30 210 900 1600

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France

Sanofi Winthrop Industrie

Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger : +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia

Sanofi S.r.l.
Tel: 800 536 389
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Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.1.
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43180185-0

Polska
Sanofi sp. z 0.0.
Tel: +48 22 280 00 00

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Roménia
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +386 1 235 51 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: + 358 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom/Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525



Kvbmpog
C.A. Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

A betegtajékoztatd legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:
A gyobgyszerrdl részletes informacié az Europai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan

(http://www.ema.europa.cu) talalhato. Itt a ritka betegségekkel és kezelésekkel kapcsolatos
honlapokhoz vezet6 kapcsolatok is megtalalhatok.

<

Az alabbi informaciok kizardlag egészségiigyi szakembereknek szolnak:

Hasznalati utasitas — feloldas, higitas, és beadas

Minden Cerezyme injekcids tiveg kizarolag egyszeri hasznalatra valo. Elkészitést kovetden egy
injekciods tiveg Cerezyme 10,0 ml oldatban (milliliterenként 40 egység) 400 egység imiglucerazt
tartalmaz.

A betegre szabott egyéni dozis alapjan kell meghatdrozni a felhasznalandé injekcids iivegek szamat,
amelyeket ki kell venni a hiitészekrénybdl.

Aszeptikus eljaras alkalmazando

Elkészites

Egy-egy injekciods liveghez adjunk 10,2 ml infazidhoz vald vizet; ne fecskendezziik azt erés sugarban
a porra, és ovatos keveréssel keriiljiik el az oldat habosodasat. A feloldast kdvetden a térfogat 10,6 ml
lesz. Az elkészitett oldat pH-értéke koriilbeliil 6,2.

Feloldast kovetden viztiszta, szintelen, idegen anyagtol mentes folyadék. Az elkészitett oldatot tovabb
kell higitani. Higitas el6tt nézziik meg, hogy az egyes injekcios iivegekben elkészitett oldat nem
tartalmaz-e idegen anyagot, illetve nem szinezddott-e el. Ne hasznaljunk idegen anyagot vagy
elszinez6dott oldatot tartalmazo injekcios tivegeket. Feloldas utan haladéktalanul higitsuk fel az
injekcios livegek tartalmat, és ne taroljuk késobbi felhasznalasra.

Higitas

Az elkészitett oldat milliliterenként 40 egység imiglucerazt tartalmaz. Az elkészitett oldat térfogata
lehet6vé teszi, hogy minden injekcids iivegbdl ki lehessen szivni pontosan 10,0 ml (ami

400 egységnek felel meg) oldatot. Minden injekcios livegbdl vegyiink ki 10,0 ml elkészitett oldatot,
majd egyesitsiik a kivett mennyiségeket. Azt higitsuk 0,9%-0s natrium-klorid intravénds oldattal,
Osszesen 100-200 ml-re. Az infuzids oldatot dvatosan keverjiik el.
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Beadas

A higitott oldatot barmely fehérjerészecske eltavolitasa céljabol a szerelékbe épitett alacsony
proteinkotési, 0,2 um-es szlirén keresztil ajanlott alkalmazni. Ez nem eredményezi az
imigluceraz-aktivitds barminemi csokkenését. A higitott oldatot ajanlott 3 6ran beliil beadni. A 0,9%-
os natrium-klorid intravénas oldattal higitott termék 2 °C és 8 °C kozott fénytdl védett helyen tarolva
24 6raig megorzi kémiai stabilitasat. A mikrobioldgiai biztonsagossag az oldat elkészitésének és
higitasanak aszeptikus koriillményeitdl fiigg.

A Cerezyme nem tartalmaz tartdsitoszereket. Minden fel nem hasznalt terméket vagy hulladékot a
helyi eldirasoknak megfeleléen meg kell semmisiteni.
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